Z.0O0ONOSIS
RETO SANITARIO DEL SIGLO XXI

CATALOGO DE LA EXPOSICION

4
« kﬁ

ANTONIO J. VILLATORO JIMENEZ
BENITO VALDES CASTRILLON

(COMISARIOS)

INSTITUTO DE ACADEMIAS DE ANDALUCIA









Z.0O0ONOSIS
RETO SANITARIO DEL SIGLO XXI

CATALOGO DE LA EXPOSICION

o8
aga

>
m“

v
.

o
o o

ANTONIO J. VILLATORO JIMENEZ

BENITO VALDES CASTRILLON

(COMISARIOS)

INSTITUTO DE ACADEMIAS DE ANDALUCIA



Edita: Instituto de Academias de Andalucia

© De los textos: los autores

Diseno de material grafico: Rafael Gallardo Montiel
Impresion y maquetacién: Imagraf impresores
Depostio Legal: GR-1.460-2025

ISBN: 978-84-09-77813-3



AUTORES

Rafael Jesus Astorga Marquez. Académico Numerario de la Real
Academia de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Catedratico
de Sanidad Animal de la Universidad de Cérdoba.

Angel Manuel Caracuel Garcia. Académico Numerario de la Academia
de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental.

Librado Carrasco Otero. Académico Numerario de la Real Academia
de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental y de la Real Academia
Sevillana de Ciencias Veterinarias. Académico Correspondiente de la
Real Academia de Ciencias, Bellas Letras y Nobles Artes de Cordoba.
Catedratico de Anatomia y Anatomia Patologica Comparadas de la
Universidad de Cordoba. Centro Andaluz de Investigacion en Zoonosis
y Enfermedades Emergentes (CAIZEM), Cérdoba.

Elena Carreton Gémez. Medicina Veterinaria e Investigacion Terapéutica.
Universidad de las Palmas de Gran Canaria.

Juan de Dios Colmenero Castillo. Doctor en Medicina. Jefe de Servicio
de Enfermedades Infecciosas del Hospital Regional Universitario de
Malaga (jubilado).

Noelia Costa Rodriguez. Medicina Veterinaria e Investigacion Terapéutica.
Universidad de Las Palmas de Gran Canaria.

Fernando Farifias Guerrero. Académico Numerario de la Real Academia
de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental.

Jordi Figuerola Borras. Profesor de Investigacion de la Estacion Biologica
de Donana, GSIC, Sevilla. Investigador del Centro de Investigaciones
Biomédicas en Red de Epidemiologia y Salud Publica (CIBERESP),
Ministerio de Ciencia, Innovacion y Universidades.

Encarnacion Fontao Rey. Académica Numeraria de la Academia
Malaguena de Ciencias.

Agustin Garcia Asuero. Académico Numerario de la Real Academia
Nacional de Farmacia y de la Academia Iberoamericana de Farmacia.
Académico Correspondiente la Real Academia de Farmacia de Cataluna,
de la Academia Nacional de Farmacia de Pert, de las Academias de
Ciencias Farmacéuticas de Brasil, Chile, México, Paraguay y Brasil,



y de las Academias de Farmacia del Reino de Aragén y Santa Maria
de Espana de la Region de Murcia. Catedratico Emérito de Quimica
Analitica de la Universidad de Sevilla.

Katy Gomez Catalina. Académica Numeraria de las Reales Academias de
Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental y de Medicina y Cirugia
de Andalucia Oriental, Ceuta y Melilla.

Mercedes Géomez Sambas. Profesora Ayudante Doctora, Departamento
de Parasitologia de la Universidad de Granada.

Manuel Hidalgo Prieto. Catedratico de Medicina y Cirugia Animal de la
Universidad de Coérdoba.

Pedro Jordano Barbudo. Académico Numerario de las Reales Academias
Nacional de Ciencias Exactas, Fisicas y Naturales y Sevillana de
Ciencias. Miembro de la Academia Europaea. Profesor de Investigacion
de la Estacion Biolégica de Dofiana, GSIC, Sevilla. Profesor Asociado
en el Departamento de Biologia Vegetal y Ecologia de la Universidad
de Sevilla.

Luis Leon Vizcaino. Académico Correspondiente de la Real Academia
de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Catedratico de
Enfermedades Infecciosas (jubilado) de la Universidad de Murcia.

Julia Martin Bueno. Profesora Titular de Quimica Analitica de la
Universidad de Sevilla.

Joaquina Martin Sanchez. Catedratica de Parasitologia de la Universidad
de Granada.

José Alberto Montoya Alonso. Académico Numerario de la Real Academia
de Ciencias Veterinarias de Espafia y de las Academias Mexicana de
Veterinaria y de Ciencias Veterinarias de Extremadura. Catedratico de
Medicina y Cirugia Animal de la Universidad de Las Palmas de Gran
Canaria.

Manuel Morales Yuste. Profesor Contratado Doctor, Departamento de
Parasitologia de la Universidad de Granada.

Miguel Angel Muniain Ezcurra. Académico Numerario de la Real
Academia de Medicina y Cirugia de Sevilla. Catedratico Emérito de
Patologia Médica de la Universidad de Sevilla.

Antonio Osuna Carrillo de Albornoz. Académico Correspondiente de
las Reales Academias Nacional de Farmacia y de Medicina y Cirugia
de la Regién de Murcia. Catedratico de Parasitologia de la Universidad
de Granada.

Maria de los Angeles Risalde Moya. Profesora Titular de Anatomia
Patologica Veterinaria de la Universidad de Cordoba. Centro Andaluz
de Investigacion en Zoonosis y Enfermedades Emergentes (CAIZEM),
Cordoba.



Manuel Rodriguez Iglesias. Académico numerario de la Real Academia
de Medicina y Cirugia de Cadiz. Catedratico de Microbiologia de la
Universidad de Cadiz.

Gaspar Ros Berruezo. Académico Numerario de la Real Academia de
Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Catedratico de Nutricion
y Bromatologia de la Universidad de Murcia.

Alfonso Ruiz Bravo. Académico Numerario de la Academia Iberoamericana
de Farmacia. Académico Correspondiente de la Real Academia de
Medicina y Cirugia de Andalucia Oriental, Ceuta y Melilla. Profesor
Emérito de Microbiologia de la Universidad de Granada.

Eduardo Ruiz Villamor. Académico Numerario de la Real Academia de
Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Colaborador Cientifico
del Centro Experimental Andaluz de Sanidad Animal.

Rafael Serrano Romero. Presidente del Ilustre Colegio Oficial de
Veterinarios de Melilla. Licenciado en Veterinaria. Veterinario del
Ministerio de Defensa, en la Reserva.

Jenifer Solano Parada. Centro de Instrumentaciéon Cientifica, Universidad
de Granada.

Noelia Tena Pajuelo. Profesora Titular de Quimica Analitica de la
Universidad de Sevilla.

Andrés Torres Llamas. Graduado en Farmacia. Departamento de
Parasitologia de la Universidad de Granada.

Benito Valdés Castrillon. Académico Numerario de las Reales Academias
Sevillana de Ciencias y de Medicina y Cirugia de Sevilla, y de la
Academia Iberoamericana de Farmacia. Catedratico Emérito de
Botanica de la Universidad de Sevilla.

Santiago Vega Garcia. Académico Correspondiente de las Reales
Academias de Medicina y de Farmacia de la Comunidad Valenciana, y
de la Academia de Veterinaria de la Region de Murcia. Catedratico de
Sanidad Animal de la Universidad CEU-Cardenal Herrera de Murcia.

Susana Vilchez Tornero. Profesora Titular de Bioquimica de la Universidad
de Granada. Directora del Instituto de Biotecnologia de la Universidad
de Granada.

Antonio José Villatoro Jiménez. Académico Numerario de la Real
Academia de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Académico

Correspondiente de la Real Academia de Ciencias, Bellas Letras y
Nobles Artes de Cordoba.






INDICE

PRESENTACION
Antonio PUlido GUIEITEZ .....coeeeeeeeeeeeeeeeeee e eeeee e

PROLOGO
Benito Valdés Castrillon........ooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e

INTRODUCCION
Antonio [J. Villatoro Jiménez ...........ccccccevoueiviiniiiiiiniiiiesieiieeece

ZOONOSIS Y SALUD PUBLICA
M. “ Angeles Risalde Moya, Manuel Hidalgo Priego y Librado Carrasco

LA ESTRATEGIA ONE HEALTH FRENTE A LAS
ZOONOSIS
Antonio [f Villatoro Jiménez y Katy Gomez Cataling.................cceeene..

CAMBIO CLIMATICO Y LAS ENFERMEDADES
INFECCIOSAS EMERGENTES

Fernando Farifias GUETTEI0 .............eeeeeeeieeeeeeeeeee e eeeeeeeeee e

BIODIVERSIDAD, ZOONOSIS, PANDEMIAS Y EL
FUTURO BIENESTAR HUMANO
Pedro Jordano Barbudo....................ccccoceeviiiiiiniiiniiiiiiiiciiece

ZOONOSIS Y VECTORES DE TRANSMISION
Miguel Angel Munidin EZCUTTa.................o.ovoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeens

13

17

23

29

39

47

35

63



RESISTENCIAS A ANTIBIOTICOS Y ZOONOSIS

Alfonso Rutz-Bravo LOPez ...........ccecovcueievoiiaioiiiiiiiiiiiiesieeeieeeee 71
VACUNAS Y ZOONOSIS
Alfonso Ruiz-Bravo LOPez .........c..cocueeveivcuiiniiiiiiiieiiieiiesie e 79

ZOONOSIS ALIMENTARIAS: UN ENFOQUE
INTEGRAL DESDE ONE HEALTH
Gaspar Ros Berruezo y Angel Manuel Caracuel Garcia .......................... 87

RABIA: UNA ZOONOSIS MORTAL 100% EVITABLE

Rafael Serrano Romero .............c.cooeeieviiiiiiiiiiiiiiiiieiieeeeeeeee e 95
ARBOVIRUS
Manuel A Rodriguez Iglesias.............coccoveevoiiniiniiiiiiiiiisicniieee 103

EL VIRUS DEL NILO OCCIDENTAL: UN RETO PARA
LA SALUD PUBLICA
Jordi Figuerola Borrds............ccc.cooeeioiiniiniiiiiiiiiieieee e 111

DENGUE: ENEMIGO A LAS PUERTAS
Encarnacion Fontao Rey y Juan de Dios Colmenero Castillo..................... 119

RIESGO ZOONOSICO DE INFLUENZA AVIAR H5N1:
JFUTURA PANDEMIA?
Rafael Jesiis Astorga Mdrquez y Santiago Vega Garcia........................... 127

QUIMICA ANALITICA Y COVID-19: METODOS
DE DETECCION
Noelia Tena Pajuelo, fulia Martin Bueno y Agustin Garcia Asuero ........... 135

BRUCELOSIS: MANTENER ALTA LA GUARDIA
Encarnacion Fontao Rey y Juan de Dios Colmenero Castillo..................... 145

LA TUBERCULOSIS COMO PARADIGMA DE ONE HEALTH
Luis Leon Vizcaino y Eduardo Ruiz Villamor .................c..ccu....... 153



DIROFILARIOSIS: UNA ZOONOSIS EN INCREMENTO
José Alberto Montoya-Alonso, Noelia Costa Rodriguez y
Elena Carreton GOMEZ ..............cccoocviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiicccee 163

LA LEISHMANIOSIS DEBIDA A LEISHMANIA

INFANTUM: UNA ZOONOSIS CON ALTA

PREVALENCIA ABORDADA DESDE UN ENFOQUE

ONE HEALTH

Joaquina Martin Sinchez, Andrés Torres Llamas y Manuel Morales Yuste .. 171

TOXOPLASMOSIS: LA ZOONOSIS DEL GOURMET
Mercedes Gomez-Samblds, Susana Vilchez Tornero, Fennifer Solano
FParada y Antonio Osuna Carrillo de Albornoz..............coceevevecueennennen. 179

ZOONOSIS FUNGICAS: TINAS Y MICOSIS
Benito Valdés Castrillon.........ooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 189






PRESENTACION

ANTONIO PULIDO GUTIERREZ
Presidente de la Fundacion Cajasol






PRESENTACION

ANTONIO PULIDO GUTIERREZ
Presidente de la Fundacion Cajasol

SEGUIMOS AVANZANDO EN NUESTRO PROYECTO de colaboracién con
el Instituto de Academias de Andalucia para la divulgacion de la cultura
cientifica, una labor fundamental de educacion dirigida al publico
general en estos tiempos marcados por los bulos, la desinformacion y
la necesidad de tomar medidas preventivas ante los grandes desafios
medioambientales, socioeconémicos y de salud publica.

En esta ocasion, le toca el turno a un asunto lamentablemente
de plena actualidad desde que estallé la pandemia mundial de Covid,
un tipo de contagio que salt6 del mundo animal al humano y que sigue
alarmando a la poblacién tras las recientes noticias de brotes de gripe
aviar.

Este catalogo, y la exposicion itinerante que tenemos el honor de
impulsar, aborda de lleno todos los aspectos de la llamada zoonosis, la
transmision de patogenos de origen animal que esta detras, segun los
expertos en la materia, del 60% de las enfermedades de los seres humanos.

Una muestra de gran rigor cientifico y caracter didactico cuyo
contenido hasido dirigido porla Real Academia de Ciencias Veterinarias
de Andalucia Oriental. Este proyecto pone el foco en el control y la
prevencion de estas patologias y en el impacto que causan tanto en la
salud publica como desde el punto de vista socioeconéomico.

Una nueva propuesta expositiva de la Fundacion Cajasol
comprometida con la difusion del conocimiento en el marco de nuestra
alianza con las principales instituciones andaluzas y nacionales que
sostienen la cultura cientifica y los grandes avances de la sociedad.

Septiembre 2025
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LLAS ZOONOSIS SON ENFERMEDADES QUE SE TRANSMITEN de animales
vertebrados al hombre. Muchas, como la rabia, se conocen desde hace
siglos. Pero otras han sido detectadas recientemente, como es el caso de
la leptospirosis, que se ha diagnosticado en el hombre a principios de
nuestro siglo.

Todos los agentes causantes de enfermedades zoondticas' son muy
primitivos en la escala evolutiva. Son organismos heterétrofos, que han
buscado por la via del parasitismo la manera de obtener los compuestos
organicos que necesitan, que son incapaces de producir, desarrollando
sus habitos como parasitos en diversos grupos de vertebrados, muchos
millones de anos antes de la aparicién del hombre, pasando de animales
enfermos a sanos por contagio directo o por medio de vectores transmi-
sores, sean garrapatas, moscas, mosquitos, flebtomos, jejenes o pulgas.

Pero hace unos dos millones de afios comenzo6 a evolucionar un
grupo de primares para dar origen al género Homo, una de cuyas espe-
cies, H. sapiens, la tinica actual, a la que pertenecemos, que surgio hace
unos 150.000 anos, tuvo que adaptarse a un medio ambiente hostil,
viviendo y multiplicandose en distintos habitats ocupados por otros ani-
males, muchos de ellos depredadores. Los agentes causantes de enfer-
medades en los animales, dispusieron a partir de entonces de un nuevo
huésped en el que desarrollarse, produciendo en muchos casos lo que
conocemos como enfermedades zoonéticas. Y cuando en el Paleoliti-
co el hombre domestica al perro, a comienzos del Neolitico al gato y
posteriormente a la oveja, la cabra, la vaca, el cerdo y oros animales de
tiro y carne, incorpora a sus ndcleos de poblacion una parte de la fauna
originariamente salvaje, lo que facilita la posibilidad de que adquiera
algunas de sus enfermedades.

Pero el hombre no es un animal mas. Es un animal racional que
desde la mas remota antigiedad ha buscado la manera de combatir

1 Virus, bacterias, hongos, protozoos, trematodos, cestodos, nematodos, acan-
tocéfalos, anélidos y algunos aracnidos, como el arador de la sarna.
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estas enfermedades; ha estudiado su desarrollo en los animales que las
transmiten y los vectores de transmision; se ha ocupado de conocer
la influencia en estas enfermedades de las alteraciones que el hombre
provoca en el medio ambiente, que ahora domina; se ha interesado
por conocer la consecuencia de los cambios climaticos en la distribu-
cion y difusiéon de las enfermedades zoondticas; ha elaborado vacunas
preventivas y ha encontrado farmacos eficaces para su tratamiento y
curacion, que les ha ofrecido la propia Naturaleza o ha obtenido por
sintesis quimica. Y surge de ahi el concepto de One Health, un enfoque
integrado que persigue optimizar la salud de las personas, los animales
y los ecosistemas que ocupan, pues todo ello esta relacionado y requiere
para su estudio la colaboracion de expertos en diversas disciplinas, para
controlar enfermedades y problemas de salud que afectan a estos tres
ambitos. Veterinarios, médicos, bidlogos, quimicos y farmacéuticos de
muy diversas especialidades son imprescindibles para el estudio y trata-
miento de las zoonosis.

Esta exposicion es fiel reflejo de esta colaboracion. Pues en su pre-
paracion han intervenido Académicos Numerarios o Correspondientes
de 10 de las 28 academias que forman el Instituto de Academia de Anda-
lucia: las dos de Ciencias Veterinarias (de Andalucia Oriental y Sevillana);
las tres de Medicina y Cirugia, de Sevilla, Granada y Cadiz; las tres de
Ciencias, de Granada, Sevilla y Malaga; la Iberoamericana de Farma-
cia y la de Ciencias, Bellas Letras y Nobles Artes de Cordoba. Pero han
intervenido también investigadores de la Estacion Biologica de Donana,
del CSIC, y de las Universidades de Granada, Sevilla, Malaga, Cadiz
y Cordoba. Y varios de estos académicos e investigadores son ademas
miembros de las Academias Nacionales de Medicina, Ciencias, Ciencias
Veterinarias y Farmacia, de la Real Academia de Farmacia de Cataluna,
de las Academias de Farmacia del Reino de Aragén, de la Region de
Murciay de Extremadura, Reales Academias de Medicina y de Farmacia
de la Comunidad valenciana, y de las Academias de Farmacia de México,
Perti y Brasil. Son investigadores de dambitos muy diversos de Biomedici-
na en sentido amplio, pues la salud abarca facetas muy diversas.

La exposicion no hubiera sido posible sin el empeifio, interés y
empuje del Excmo. Sr. D. Antonio Villatoro, Presidente de la Real Aca-
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demia de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental. Ha elegido los
diversos aspectos a tratar, ha contactado con los expertos de diversas
especialidades que han preparado los paneles y los capitulos de este Ca-
talogo; ha ordenado las distintas materias de la manera mas apropiada
y ha uniformado los textos de este catdlogo. En nombre del Instituto y
en el mio propio queria darle las mas sinceras gracias por su excelente
trabajo, a la vez que queria expresar mi profundo agradecimiento a
todos los investigadores que con su participacién han hecho que esta
exposicion haya llegado a buen término. Deseo igualmente mostrar el
agradecimiento del Instituto a la Fundacion Cajasol, cuyo patrocinio
ha hecho posible la preparacion de la exposicion, la publicacion de este
catalogo y la celebracion de uno de los tres ciclos interacadémicos de
conferencias que la acompanen.

Granada, 2 de septiembre de 2025
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'TrAS LA PANDEMIA DEL COVID Y LA APARICION DE BROTES de otras
enfermedades zoonoticas emergentes, nuestra sociedad comienza a ser
consciente de los riesgos derivados de las mismas.

Las zoonosis, enfermedades que se transmiten entre animales y
humanos, representan actualmente un importante desafio para la salud
publica en nuestro siglo, al verse favorecidas por multiples factores re-
sultado de nuestro sistema de vida actual que facilitan su propagacion y
dificulta su control y prevencion.

Siempre ha existido una importante relacion entre la vida huma-
nay animal en entornos agricolas, domésticos o urbanos. En las tltimas
décadas, el contacto entre humanos y animales salvajes ha aumentado
significativamente debido al crecimiento de la poblacion humana y a la
invasion y deterioro de habitats naturales. Este fendmeno ha incremen-
tado la probabilidad de transmision de enfermedades zoonoticas, a la
vez que ha tenido un impacto negativo en la biodiversidad.

El riesgo de transmision de estas enfermedades se ve potenciado
por el incremento gradual de la temperatura, los cambios ambientales y
la contaminacion, que provoca cambios en los los ecosistemas naturales,
favoreciendo la aparicién en nuevas areas de zoonosis que eran propias
de otras regiones geograficas, en muchos casos, debidos al aumento del
ambito geografico de difusion de sus vectores transmisores, fundamen-
talmente insectos.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), actualmen-
te hay descritas mas de 200 zoonosis. Para que nos hagamos una idea
del impacto econémico y sanitario que representan, simplemente indicar
que, de los mas de 1.400 patégenos humanos conocidos en el mundo,
60% son de origen zoonotico. Estas patologias son responsables de al me-
nos 2.400 millones de casos de enfermedades humanas y de 2,2 millones
de muertes al afio, sobre todo en las areas mas desfavorecidas del planeta.

Pero las enfermedades zoonoticas también pueden afectar a los
animales, lo cual tiene un alto impacto sanitario y econémico en la pro-
duccién ganadera, al reducir su productividad, y obligar a establecer
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restricciones comerciales y medidas sanitarias globales debido a brotes
de enfermedad que pueden afectar gravemente la economia mundial.
Se estima que el 20% de las pérdidas globales en la produccién animal
estan relacionadas con enfermedades de origen zoonotico.

A pesar de todo ello, existe atin un gran desconocimiento general
por parte de nuestra sociedad de este riesgo, lo que ha motivado el prin-
cipal objetivo de esta exposicion itinerante: dar a conocer y difundir los
aspectos mas significativos relacionados con las zoonosis y su impacto
sobre la salud desde una visiéon transdisciplinar.

La educacion es fundamental para el conocimiento, la prevencion
y control de las zoonosis. A través de ella nos ayuda a crear conciencia
social sobre su existencia y su impacto en la salud humana, animal y
ambiental. El conocimiento también nos permite la promocion de prac-
ticas seguras que minimicen el riesgo de las enfermedades zoonoticas y
es crucial para que la sociedad tome medidas preventivas e involucrar a
la comunidad en programas educativos y campafias de prevencion que
puede aumentar la eficacia de las medidas implementadas.

Bajo esta perspectiva, conviene resaltar dos aspectos fundamenta-
les en la lucha frente a la zoonosis: el adecuado uso de los antimicrobia-
nos y el empleo de la vacunaciéon como medida preventiva.

La resistencia antimicrobiana es un problema creciente que ame-
naza la salud publica y la eficacia de los tratamientos médicos. El uso
inadecuado de antimicrobianos en animales y humanos puede llevar a
la aparicién y propagacion de patdgenos resistentes, complicando los
tratamientos y aumentando el riesgo de complicaciones y muerte.

Por otro lado, la vacunacion es fundamental para la prevencion y
la proteccion de la salud tanto desde una perspectiva individual como
colectiva, ya que ayuda a reducir la propagacion de los patogenos zoo-
noéticos y a evitar complicaciones, tratamientos y su mortalidad, tanto
en humanos como animales. Las vacunas son una herramienta cos-
to-efectiva y segura, y su impacto no solo tiene un beneficio sanitario si
no que se extiende a beneficios sociales y econémicos, principalmente
en aquellas comunidades menos favorecidas.

Esta exposicion, “zoonosis: reto reto sanitario del siglo XXI”,
esta constituida por 21 paneles explicativos, que va acompanado por
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un catalogo en el que, de una manera mas completa, se ampliaran los
conocimientos de los contenidos de cada uno de los paneles expues-
tos. Todo ello, con el mayor rigor cientifico, y con la colaboracion
de un importante elenco de especialistas que ha permitido de una
manera didactica, dar una vision muy amplia de los diferentes aspec-
tos de las zoonosis, siempre con las limitaciones fisicas propias de la
exposicion.

A través de ella, trataremos desde conceptos basicos relaciona-
dos con las zoonosis y su importancia en salud publica o los diferentes
factores que contribuyen a su expansion, asi como detalles mucho mas
especificos sobre algunas de las enfermedades zoonoticas mas represen-
tativas. Todo ello con un caracter divulgativo, ya que la finalidad del
proyecto es la difusion del conocimiento para hacerlo llegar al pabli-
co en general. La complejidad propia de las zoonosis y enfermedades
emergentes pone de manifiesto la necesidad de una colaboracion trans-
disciplinar y un enfoque bajo una perspectiva One Health.

El concepto One Health (una salud), es un enfoque unificador e
integrador del concepto de salud, que reconoce que la salud humana,
animal, vegetal y medioambiental estan estrechamente relacionadas y
son interdependientes, de manera que la alteracion de una de ellas ter-
mina por afectar al resto y por ende a la salud global.

Esta vision queda puesta de manifiesto en la presente exposicion,
donde participan profesionales de muy distintos ambitos de formacién
como médicos, farmacéuticos, veterinarios, bidlogos, quimicos, entre
otros. A través de la misma se evidencia el importante papel de colabo-
racion entre todos ellos, esencial para desarrollar estrategias efectivas de
prevencion y respuestas temprana ante brotes de zoonosis, y abordar los
riesgos para la salud mundial de una manera coordinada.

Fue justamente esta idea de colaboracion, la que permiti6 liderar
al Instituto de Academias de Andalucia, entidad que retine a las 28 aca-
demias de nuestra region, este proyecto, consiguiendo que en el mismo
participen miembros de 10 academias andaluzas de distintos ambitos,
asi como otras entidades academias nacionales o extranjeras ademas de
diversos centros de investigacion, lo que le da un mayor valor cientifico
a todo el proyecto.
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Me gustaria mostrar mi enorme agradecimiento a todas las ins-
tituciones y entidades colaboradoras y muy particularmente a aquellos
académicos e investigadores que han participado en la preparacion tan-
to de la exposicién como de este catalogo. Gracias a su desinteresada
participacioén vamos a disponer de una magnifica herramienta de divul-
gacion sobre las enfermedades zoonoéticas y con unas perspectivas de
primer nivel en la que los distintos autores estan especializados.
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INTRODUCCION

LLAS ZOONOSIS SON AQUELLAS ENFERMEDADES que pueden trasmi-
tirse, de manera natural, entre los animales y las personas (Directiva
2003/799/CE), por lo que tienen una gran relevancia en la salud ptabli-
ca debido a la estrecha relacion entre humanos y animales en diversos
ambitos, como la agricultura y ganaderia, la vida cotidiana (mascotas)
y el entorno natural. Los veterinarios juegan un papel crucial en la pre-
vencion y control de las zoonosis, ya que cada vez que una mascota
(un perro, un gato), el consumo de un alimento de origen animal o el
contacto directo o indirecto (a través de vectores, como los mosquitos)
con los animales de produccion o la fauna silvestre, puede contagiar una
enfermedad a una persona, hablamos de una enfermedad zoonética.

Estas enfermedades zoonéticas pueden estar causadas por dis-
tintos agentes infecciosos, como virus, bacterias, parasitos, hongos, etc.
Segtn la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion
Mundial de la Sanidad Animal (OMSA), existen mas de 250 enferme-
dades zoonoticas, considerandose que el 60% de las enfermedades hu-
manas tienen un origen animal. Asi mismo, el 75% de las enfermedades
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humanas consideradas como emergentes tienen un origen animal y el
80 % de los agentes patogenos que pueden ser utilizados como armas
biologicas se originan en los animales (WHO, 2025; WOAH, 2025).

Las zoonosis son las responsables de que, al menos, 2.400 millones
de personas enfermen al afo, y de mas de 2,2 millones de muertes anua-
les, sobre todo en las areas mas desfavorecidas del planeta (WHO, 2025;
WOAH, 2025). Ademas de un importante problema de Salud Pablica
en todo el mundo, estas enfermedades representan una de las principa-
les causas de alteracion en la produccién y el comercio de productos de
origen animal destinados a la alimentacion y otros usos.

Existen multitud de ejemplos de zoonosis de relevancia, como la
rabia o el Zika, causadas por virus, la salmonelosis y la tuberculosis, cau-
sadas por bacterias, o la malaria y la leishmaniosis, causadas por proto-
z00s, entre otras. Sin embargo, el ejemplo mas relevante de zoonosis de
importancia en salud publica es la COVID-19. Esta pandemia causada
por el virus de origen animal SARS-CoV-2, fue la causante de una de
las principales crisis del planeta y un recordatorio de la importancia
de la vigilancia de las zoonosis.

Aunque muchas personas piensan que las zoonosis solo afectan
a quienes viven en contacto con animales (en granjas o zoolégicos), la
realidad es que cualquier persona estd en riesgo, ya que los mecanismos
de transmisién de los patégenos zoonoéticos son variados y complejos.
En funcién de éstos, las zoonosis se pueden agrupar en:

® Zoonosis alimentarias, cuya via de transmision de patogenos
esta asociada al consumo de alimentos o aguas contaminadas.
Ej. salmonelosis o listeriosis.

® Zoonosis no alimentarias, donde los patégenos se transmiten
directa o indirectamente entre animales y personas, no asocia-
dos a alimentos.

— Por contacto directo con el animal. Ej. rabia.

— Transmitidas a través de artropodos vectores. Ej. enfermedad
de Lyme.
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ENFERMEDADES ZOONOTICAS TRANSMITIDAS POR LOS ALIMENTOS

Las enfermedades zoonoticas transmitidas por los alimentos son
una amenaza importante y generalizada para la salud puablica. Segin
la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria, en la Unién Europea
se notifican en personas mas de 350.000 casos al afio (EFSA, 2025). La
mayoria de las enfermedades transmitidas por los alimentos son causa-
das por Campylobacter, Salmonella, Yersinia, Escherichia coli y Listeria, aunque
se han descrito muchas mas (Tabla 1).

Enfermedad Tipo de patégeno

Campylobacter, Salmonella, Listeria, Escherichia coli, Yersima. Bacteria

Toxinas de Staphylococcus —aureus, Clostridium  perfringens, . .
.. ) by . ’ pefring Toxinas bacterianas
Clostridium botulinum y Bacillus cereus.

Calicwirus (incluido norovirus), Rotavirus, virus hepatitis A, Vi
. . irus
virus hepatitis E.

Trichinella, Toxoplasma, Cryptosporidium, Giardia. Parasitos

Tabla 1. Enfermedades transmitidas por los alimentos mas frecuentes.

El contacto con el patogeno puede producirse en cualquier pun-
to de la cadena alimentaria: en la granja, en el matadero o durante el
procesamiento del alimento. Asi mismo, también puede producirse en
el hogar tras el uso inadecuado de utensilios o superficies de cocina. La
manipulacion segura de los alimentos, la cocciéon y una evaluacion de
los riesgos pueden prevenir o reducir la aparicion de zoonosis.

ENFERMEDADES ZOONOTICAS TRANSMITIDAS POR VECTORES

Los vectores son organismos vivos que pueden transmitir patoge-
nos entre los animales y las personas. Muchos de ellos son artropodos
hematofagos que ingieren los patoégenos al alimentarse de la sangre de
un individuo infectado y, posteriormente, los transmiten a un nuevo
individuo, una vez que se ha replicado o modificado dentro de €L
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Las enfermedades de transmision vectorial pueden deberse a bac-
terias, parasitos o virus (Tabla 2), y representan mas del 17% de las
enfermedades infecciosas. Cada afio, mas de 700.000 personas pierden
la vida debido a estas enfermedades (WHO, 2025).

Vector Enfermedad Tipo de patéogeno
Mosquitos | Aedes Fiebre chikungunya Virus
Dengue Virus
Filariasis linfatica Parasito
Fiebre del valle del Rift Virus
Fiebre amarilla Virus
Zika Virus
Anopheles | Filariasis linfatica Parésito
Paludismo (malaria) Parasito
Culex Encefalitis japonesa Virus
Filariasis linfatica Parésito
Fiebre del Nilo Occidental Virus
Caracoles acuaticos | Esquistosomiasis (bilharziasis) Parésito
Simulidos Oncocercosis (ceguera de los rios) Parasito
Pulgas Peste Bacteria
Tungiasis Ectoparasito
Piojos Tifus Bacteria
Fiebre recurrente transmitida por piojos | Bacteria
Fleb6tomos Leishmaniasis Parasito
Fiebre transmitida por fleb6tomos Virus
Garrapatas Fiebre hemorragica de Crimea-Congo | Virus
Enfermedad de Lyme Bacteria
Rickettsiosis y fiebre Q. Bacteria
Triatominos Enfermedad de Chagas Parasito
Mosca tsetsé Enfermedad del sueno Parasito

Tabla 2. Enfermedades transmitidas por vectores mas {recuentes.

La distribucion de estas enfermedades depende de factores demo-
graficos, ambientales y sociales. En mayor medida, estas enfermedades
afectan a grupos poblacionales mas pobres y se concentran en zonas
tropicales y subtropicales. Sin embargo, el cambio climatico, la urbani-
zacion descontrolada, la proliferacion y adaptacion de sus vectores, y la
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globalizacion a través de viajes y el comercio internacional, contribuyen a
incrementar la distribucion y transmision de estas enfermedades. En con-
creto, el cambio climatico esta favoreciendo que muchos vectores hayan
ampliado la franja de latitudes y altitudes a las que se desplazan y perma-
necen activos durante un periodo mas largo de tiempo.

La Asamblea Mundial de la Salud aprob6 en 2017 la “Respuesta
mundial para el control de vectores 2017-2030”, que ofrece orientacio-
nes estratégicas para reformular los programas de control de vectores,
basandose en el aumento y la mejora de la capacidad técnica, las in-
fraestructuras, los sistemas de monitoreo y vigilancia, y la participacion
de la poblacion. De este modo se ayudara a aplicar un enfoque integral
del control de vectores que ayude a alcanzar las metas nacionales y
mundiales relativas a determinadas enfermedades, los Objetivos de De-
sarrollo Sostenible y la cobertura sanitaria universal.

{COMO LUCHAR FRENTE A LAS ZOONOSIS?

Las zoonosis son un problema que involucra a todos los sectores
de la salud publica. Asi, la hoja de ruta para 2030 de la OMS pasa por
la necesidad de progresar en el concepto One Health (una salud), un enfo-
que concebido para disenar y aplicar programas, politicas, leyes e inves-
tigaciones en el que multiples sectores se comunican y colaboran para
lograr preservar la salud global. Dicho concepto esta experimentando
un creciente interés sobre las relaciones epidemiologicas de las enfer-
medades compartidas entre el ser humano, los animales domésticos, la
fauna silvestre y el medioambiente, y la evidencia de que la lucha frente
a estas enfermedades ha de abordarse desde una perspectiva holisti-
ca. Por ello, teniendo en cuenta la relevancia creciente del enfoque One
Health, es necesario promover, mejorar y defender la salud y el bienestar
de todas las especies a través de la cooperacién y la colaboracién inter- 'y
transdisciplinar entre profesionales para adoptar practicas preventivas
adecuadas, asi como llevar a cabo programas de vigilancia y control de
las zoonosis para garantizar la salud de las personas, los animales y el
medio ambiente.



36 M. ANGELES RISALDE / MANUEL HIDALGO / LIBRADO CARRASCO

En este contexto y como respuesta a la preocupacion creciente por
las infecciones transmitidas entre los animales y las personas, nace el Cen-
tro Andaluz de Investigacion de Zoonosis y Enfermedades Emergentes
(CAIZEM) con el objetivo de mejorar la colaboracion multidisciplinar,
la coordinacion y la suma de los esfuerzos de personal investigador que
desarrolla su actividad en el ambito de la salud publica, la Sanidad ani-
mal y la Salud ambiental. Los compromisos asumidos por este Centro
son desarrollar una investigacion de excelencia en este ambito de cono-
cimiento, asi como establecer los mecanismos adecuados para mejorar
la transferencia de su investigacion al sector productivo y las autoridades
competentes, mejorando su impacto sobre la salud global.

LOS VETERINARIOS Y SU PAPEL EN LA PREVENCION DE ZOONOSIS

La gran importancia de las zoonosis para la salud publica pone
de manifiesto el papel relevante de la profesion veterinaria en la pre-
vencion de estas enfermedades. Los veterinarios no solo tratan a los
animales cuando estan enfermos, sino que ademas tienen una gran res-
ponsabilidad en la vigilancia epidemiolégica de posibles enfermedades
transmisibles, colaborando en la identificacion temprana de los brotes
de zoonosis, estableciendo programas de vigilancia y control en las po-
blaciones animales domésticas y silvestres, e investigando el desarrollo
de medidas de prevencion y control de estas enfermedades, tanto para
animales como para las personas. Ademas, teniendo en cuenta que el
20% de las pérdidas en la producciéon animal mundial estan causadas
por enfermedades transmisibles, también es esencial reconocer el papel
del veterinario como garante de la sanidad animal y de la seguridad
alimentaria.

Por todo ello, resulta fundamental que se reconozca el imprescin-
dible papel del veterinario en el abordaje One Health de las zoonosis, lo
que permitira un mayor conocimiento por parte de la sociedad de su rol
como profesional sanitario.
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EN ESTOS ULTIMOS ANOS, TRAS LA PANDEMIA SURGIDA por el SARS-
COV-2 en que la humanidad ha sufrido duramente, ha puesto de mani-
fiesto la fragilidad y vulnerabilidad del concepto global de salud.

Tras dicha pandemia, se estan sumado otros factores como ca-
lentamiento global, proliferacion de especies invasoras, contaminacion,
pérdida de biodiversidad o la aparicion de otras zoonosis y enfermeda-
des emergentes, entre otros, consecuencia de nuestro sistema de vida
actual, lo que esta obligando a cambiar las perspectivas de abordaje de
todas estas problematicas de una manera holistica, transdisciplinar y
colaborativa, englobadas en el concepto One Health (una salud).

La estrategia One Health engloba una vision traslacional del con-
cepto salud, donde en realidad salud solo hay una, y que la misma es el
resultado de una intima interconexion entre la salud humana, la salud
animal, la salud vegetal y la salud ambiental. La alteraciéon de una de
ellas afecta al resto y, por ende, al conjunto global de salud.

Aunque esta estrategia parezca reciente, es importante recordar
que la misma fue adoptada a nivel supranacional y escala global en el
ano 2010 por la OMS (Organizacion Mundial de la Salud), FAO (Or-

ganizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultu-
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ra) y la OIE (Oficina Internacional de Epizootias, actualmente OMSA,
Organizacion Mundial de Sanidad Animal). Esta Alianza Tripartita
adopto formalmente el concepto “One Health” con el objetivo de abor-
dar los problemas sanitarios en la interfaz hombre-animal-ambiente.

En 2020, el PNUMA (Programa de las Naciones Unidas para el
Medio Ambiente) se sumé a la Alianza Tripartita convirtiendo la co-
laboracion en una Alianza Cuatripartita, con el objetivo de fortalecer
este enfoque a través de una mayor colaboracion entre los sectores de la
salud humana, animal y medioambiental.

Para ello se crea un “Panel de expertos de alto nivel sobre «Una
sola salud»” (One Health High-Level Expert Panel). Este comité fue esta-
blecido para asesorar en politicas globales y coordinar estrategias de
prevencion y respuesta ante amenazas sanitarias emergentes, especial-
mente aquellas relacionadas con zoonosis, resistencia antimicrobiana y
cambio climatico, con el proposito de desarrollar un «Plan de Accion
Mundial Integral One Health».

Precisamente las zoonosis representan uno de los retos, en los cua-
les el abordaje desde una perspectiva One Heath es mas necesario. La
Organizacion Mundial de la Salud define las zoonosis como una enfer-
medad o infeccion que se transmite de forma natural de los animales a
los humanos. Esta transmision puede ser por contacto directo o a través
de vectores, fomites, alimentos y agua. Hay que recordar que el 60% de
las enfermedades humanas son zoonoticas, y representan una amenaza
constante para la salud global, requiriendo de esfuerzos coordinados
para su prevenciéon y control. Las enfermedades zoonéticas son una
carga econdmica y sanitaria para los sistemas de salud a nivel mundial,
particularmente para las naciones menos desarrolladas.

Sin embargo, no se puede reducir el concepto de zoonosis a un
problema de salud publica donde intervienen los animales. Nuestro ac-
tual modelo de vida globalizado estd modificando profundamente la
relacion entre los seres humanos, los animales y el medio ambiente,
favoreciendo la aparicion y expansion de zoonosis. La presion sobre los
ecosistemas derivada de la urbanizacion, la deforestacion, la intensifica-
ci6n agricola y ganadera, pérdida de biodiversidad, trafico de faunay la
expansion de mercados globales, crea condiciones que favorecen el salto
de patogenos desde los animales al ser humano.
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Todo ello supone una alteraciéon de habitats y su degradacion am-
biental debido al incremento de la presion sobre los recursos naturales,
que obliga a la fauna silvestre y doméstica a compartir habitats, aumen-
tando el riesgo de transmision de patogenos, que, sumado al cambio cli-
matico, estd modificando la distribucién geografica de muchos vectores
como mosquitos y garrapatas, permitiendo la apariciéon de enfermedades
en regiones previamente libre de las mismas. A este fenomeno se suma
el aumento de la movilidad de personas, animales y mercancias, lo que
potencia la propagacion rapida de agentes infecciosos a escala mundial.

Por tanto, el éxito de la estrategia One Heallh estriba en ser una
herramienta integradora de la salud humana, animal, vegetal y am-
biental, y es basico comprender la interdependencia entre estos sistemas
y los impactos de su alteracién en la salud global. La prevenciéon de
futuras pandemias requiere transformaciones estructurales en nuestros
modelos de desarrollo, produccion, consumo y relaciéon con el medio
ambiente y resto de especie vivas que habitan.

Para ello es trascendental, identificar la importancia de la coo-
peracion transdisciplinaria en la gestion de la salud, siendo critico la
necesidad de cooperacion entre diversas disciplinas, no solo sanitarias
o medioambientales, sino todo aquellas que puedan ayudar a mejorar
algtin aspecto de la implementacion de esta estrategia, y van desde ar-
quitectura, sociologia, periodismo, legislacion, entre otras, para abordar
de manera integral los retos de salud actuales y futuros. La lucha frente
a las zoonosis debe ir mas alla del control de patégenos y para ello
deben entenderse como fendémenos ecosociales complejos, que surgen
en la intersecciéon entre factores ecologicos, econémicos, tecnologicos
y culturales, donde la ética y justicia social también juegan un papel
fundamental.

Pero para conseguir el éxito de la implementacién de estrategias
desde un punto de vista One Health, es imprescindible la acciéon coordi-
nada entre multiples niveles de la sociedad: individual, colectivo y gu-
bernamental. Sin embargo, la responsabilidad personal representa el
primer eslabén del cambio y comienza con la conciencia y acciéon de
cada individuo. La responsabilidad personal es un motor ético y practi-
co que impulsa el cambio desde abajo hacia arriba.
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Por otro lado, frente al reto de las zoonosis y desde un punto de
vista sanitario, la vacunacion y el control de la resistencia a los antimi-
crobianos (RAM) emergen como dos pilares fundamentales para una
estrategia efectiva de prevencion.

La vacunacién es una herramienta preventiva clave que protege
tanto a humanos como a animales, evitando brotes antes de que ocu-
rran. No solo salva vidas, sino que reduce la necesidad de antimicro-
bianos, frenando asi uno de las principales consecuencias de la RAM.
(Cada vacuna aplicada es una barrera que interrumpe la transmisioén de
patégenos y protege a las poblaciones mas vulnerables.

La RAM es una crisis silenciosa pero creciente en nuestra socie-
dad actual. El mal uso y abuso de antimicrobianos en la medicina hu-
mana, veterinaria y en la produccién agroalimentaria esta dando lu-
gar a patégenos resistentes, muchos de ellos de origen zoonético. Esto
amenaza con dejar inservibles los tratamientos que hoy consideramos
basicos, y con ello, poner en riesgo todo el sistema sanitario.

Desde una perspectiva One Health, abordar la RAM vy fortalecer
la vacunacién no es solo una cuestion médica, sino también ética, eco-
légica y social. Implica un compromiso conjunto: personal, colectivo e
institucional, que garantice la vacunacioén, el uso adecuado de antimi-
crobianos y el respeto a los ecosistemas que compartimos.

No queremos dejar de recordar en nuestra historia reciente, dos
poderosas lecciones sobre nuestra interdependencia con el mundo ani-
mal y nuestro entorno: las pandemias de la gripe espanola de 1918 (vi-
rus influenza A(HIN1), con origen aviar) y la pandemia de COVID-19
en 2020. La mal llamada gripe espafiola, que fue causada por una cepa
del virus influenza A(HINTI), con origen aviar, infecté a mas de 500
millones de personas y causo6 entre 20 y 50 millones de muertes. La CO-
VID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, se origin6 probablemente
en un animal silvestre, y surgié en un entorno humano con contacto
directo con fauna, en mercados humedos, contagiando a mas de 800
millones de personas y causando alrededor de 15 millones de muertes.

Ambas crisis sanitarias, separadas por mas de un siglo, tienen en
comun su origen zoondtico, es decir, derivado del salto de un virus des-
de animales a humanos. Y ambas evolucionaron hasta convertirse en
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pandemias globales con devastadoras consecuencias humanas, sociales
y econémicas.

Todo ello nos tendria que servir para considerar que nuestra sa-
lud, no puede aislarse de la salud de los animales y del medioambiente;
por tanto, existe la necesidad de aplicar todas aquellas estrategias y me-
didas necesarias para evitar que los nuevos patogenos crucen la barrera
entre especies, donde es precisamente el paradigma One Health el que
retne la vision holistica necesaria para conseguirlo.

En este sentido, los mensajes que dejo la 2* Conferencia sobre
Puntos de No Retorno, celebrada en julio de 2025, no pueden ser igno-
rados. Este encuentro internacional, que congrego6 a cientificos y exper-
tos de primer nivel, tuvo como objetivo generar conciencia, profundizar
en la comprension de los puntos de inflexion climaticos y medioambien-
tales, e impulsar acciones concretas para evitar que se crucen umbrales
criticos en los sistemas naturales del planeta. Las conclusiones fueron
tan rigurosas como inquietantes.

Cuatro sistemas vitales se encuentran al borde de superar sus pun-
tos de no retorno:

* La capa de hielo de la Antartida Occidental

* La capa de hielo de Groenlandia

* La selva amazonica

* La Circulacién Meridional de Retorno del Atlantico (AMOC)

Superar estos umbrales implicaria cambios abruptos, irreversibles y
de gran escala, con impactos profundos en el clima global, los ecosistemas
y, en ultima instancia, en la salud humana. Es fundamental comprender
que los puntos de no retorno no son eventos climaticos aislados; repre-
sentan fenémenos interconectados con profundas implicaciones para los
sistemas ecologicos, econdomicos y, especialmente, para la salud humana.
Los puntos de no retorno representan un limite fisico y temporal: una vez
traspasados, muchos de los cambios serian irreversibles a escala humana.

Entre los impactos esperados se incluyen:

* Aumento significativo del nivel del mar, con amenaza directa a
poblaciones costeras.
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* Inseguridad alimentaria global como consecuencia de la alte-
racion de ecosistemas agricolas, ganaderos y pesqueros.

* Desplazamientos forzados a gran escala debido a la pérdida de
habitats habitables.

* Reemergencia y expansion geografica de enfermedades infec-
ciosas impulsadas por cambios en la temperatura, humedad y
patrones de migracion de especies vectores.

Estos riesgos en cascada subrayan la necesidad urgente de adoptar
medidas transformadoras para reducir las emisiones, restaurar ecosiste-
mas y reforzar la resiliencia de la sociedad frente al cambio climatico y
agresiones medioambientales por nuestro sistema de vida actual.

La ciencia es clara y el margen de accion, limitado. La comunidad
internacional se enfrenta un reto sin precedentes que exige respuestas
estructurales, coordinaciéon global y una transformaciéon profunda de
nuestros modelos de desarrollo, produccion y consumo. Proteger la sa-
lud humana implica proteger al planeta. Solo mediante enfoques como
One Health, que integran salud, ciencia ambiental y politicas ptblicas,
sera posible construir un futuro resiliente y sostenible.
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INTRODUCCION

CUANDO SE HABLA DE CAMBIO CLIMATICO NOS estamos refiriendo
a las variaciones que acontecen en las condiciones climaticas globales,
atribuibles en gran medida a la actividad humana. Entre las causas de
estas variaciones estan la quema de combustibles fosiles, la deforesta-
ci6n y el uso intensivo de la tierra. La consecuencia final de estas acti-
vidades es el aumento en las concentraciones atmosféricas de gases de
efecto invernadero, lo que se traduce en un incremento de la tempera-
tura media global.

Los efectos del cambio climatico no solo se limitan a generar fe-
noémenos meteorologicos extremos, sino que también inciden de forma
muy importante en la aparicion y reemergencia de enfermedades in-
fecciosas. Mas del 50% de las enfermedades infecciosas pueden verse
agravadas por el cambio climatico. Estas alteraciones climaticas provo-
can cambios en los ecosistemas naturales, afectando directa e indirec-
tamente la salud humana, animal y vegetal. La alteracion de habitats
naturales, la expansion de zonas tropicales y la pérdida de biodiversidad
actuan como factores facilitadores para la propagacion de agentes in-
fecciosos. Son numerosos los estudios que demuestran que el aumento
de la temperatura global, las alteraciones en los patrones de precipita-
cion y la pérdida de biodiversidad estan modificando la distribucion de
vectores, hospedadores y patdgenos, lo que evidentemente propicia la
aparicion de enfermedades en regiones donde antes los patogenos res-
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ponsables de estas enfermedades no existian. No es de extranar, por lo
tanto, que el cambio climatico constituya una de las mayores amenazas

para la salud publica global del siglo XXI.

ENFERMEDADES INFECCIOSAS EMERGENTES Y CAMBIO CLIMATICO

Las enfermedades infecciosas emergentes son aquellas que sur-
gen por primera vez en una poblaciéon o que, habiendo existido previa-
mente, muestran un aumento significativo en su incidencia o expansion
geografica. Muchas de estas enfermedades tienen origen zoondtico, es
decir, se transmiten de animales a humanos. Este fenémeno esta estre-
chamente relacionado con la degradacion ambiental, el comercio de
fauna silvestre, la urbanizacion y, cada vez mas, con el cambio climati-
co. Entre las principales consecuencias que acarrea el cambio climatico
estan las siguientes:

1. Expansion de las zonas de influencia de vectores de transmision

Segin el Programa Pandemia de Amenazas Emergentes de la
Agencia Americana de Desarrollo Internacional, casi el 75% de las
amenazas actuales tienen origen zoondtico, la inmensa mayoria de ellas
de transmision vectorial.

Vectores de transmision de enfermedades como mosquitos y garra-
patas son particularmente sensibles al clima. El aumento de la temperatu-
ra y la humedad puede extender su habitat a nuevas areas, incrementan-
do el riesgo de transmision de enfermedades a poblaciones previamente
no expuestas. Se han identificado mas de 520 virus en mosquitos, de los
que un centenar son patogenos para el hombre. Un ejemplo notable es
que especies de mosquitos como Aedes aegypli, vector de enfermedades
tan importantes y devastadoras como la fiebre amarilla, dengue, Zika y
chikungunya, han expandido su zona de influencia hacia regiones subtro-
picales y templadas expandiendo con ellos estos patogenos.

En algunos paises se ha puesto de manifiesto que el incremento
en solo 1°C de la temperatura del agua ha incrementado hasta en un
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20% la incidencia de malaria, al facilitar la supervivencia y expansion
del mosquito vector de esta enfermedad (Anopheles spp).

El cambio climatico también puede acortar el ciclo de incubacion
de los virus en los vectores, aumentando la eficiencia de transmision.
Ademas, el aumento de la temperatura amplifica la distribucion tem-
poral y espacial de los patdogenos transmitidos por vectores, exponiendo
asi a las poblaciones humanas y animales a temporadas de transmisién
mas largas en individuos nawe para los nuevos patdégenos emergentes
introducidos.

2. Calentamiento del agua

Ademas del efecto impulsor del calentamiento del agua en la pro-
liferacion de vectores, también se ha observado que un incremento de
la temperatura de esta puede ayudar a la proliferacion de bacterias y
hongos patégenos que se transmiten preferentemente por esta via. Un
ejemplo podria ser el impacto que tiene la temperatura del agua en el
aumento de la poblacion de bacterias como Vibrio cholerae. que se carac-
teriza por tener unas condiciones de crecimiento 6ptimas con tempera-
tura a partir de los 18°C, pH elevado y salinidad menor del 2,5%. Esta
bacteria tiene la capacidad de reproducirse exitosamente en especies
zooplanctonicas (copépodos). Lo que ocurre es lo siguiente: a mayor
temperatura del agua, mayor crecimiento del fitoplancton, lo que con-
lleva un mayor crecimiento del zooplancton y dentro de este de co-
pépodos, dando como resultado un incremento notable de la poblacion
de I cholerae Ademas, una mayor proliferacion de fitoplancton y algas
macroscopicas incrementa el pH del agua, favoreciendo el crecimiento
de la bacteria, lo que incrementa atin mas, si cabe, su presencia en altas
densidades y durante mas tiempo en el agua, facilitando la consecucién
de brotes epidémicos.

3. Pérdida de biodiversidad de los ecosistemas

La pérdida de biodiversidad reduce la resiliencia de los ecosis-
temas frente a patogenos. La desaparicion de especies que limitaban



52 FERNANDO FARINAS GUERRERO

la propagacién de enfermedades puede facilitar su diseminacion. Esto
crea magnificas oportunidades para que patdogenos zoonodticos crucen
la barrera entre especies y se adapten a nuevos hospedadores, inclui-
dos los humanos. Es decir, al extinguirse especies, no solo la pérdida de
biodiversidad resultante deja de cumplir su funcién de control y regu-
lacion del riesgo de infecciones, sino que también se favorece a aquellas
especies que portan mas patégenos potencialmente peligrosos para el
ser humano. A mayor degradacion del ecosistema, mayor frecuencia de
especies portadoras de patogenos peligrosos.

4. Estrés térmico e inmunosupresion

Entre los muchos efectos adversos del cambio climatico, uno de
los menos visibilizados y populares, pero mas importantes, es su influen-
cla sobre el funcionamiento del sistema inmunitario, tanto de humanos
como de animales. Esta relacion se manifiesta de manera compleja a
través de mecanismos directos e indirectos que debilitan las defensas
naturales del cuerpo frente a enfermedades.

El aumento sostenido de la temperatura ambiental esta generan-
do fendémenos de calor extremo cada vez mas frecuentes e intensos. Este
estrés térmico puede tener efectos importantes sobre el sistema inmu-
nitario. En humanos, por ejemplo, se ha demostrado que la exposicion
prolongada a temperaturas elevadas puede inducir alteraciones en el
equilibrio de producciéon de moléculas proinflamatorias y antiinflama-
torias, desregulando la respuesta inmunitaria. En animales, particular-
mente en especies de granja como bovinos y aves, el estrés por calor
reduce la eficiencia del sistema inmunitario, disminuyendo la resistencia
a infecciones y afectando la productividad. Esto mismo ocurre, y de
forma incluso mas pronunciada, en especies acuicolas poiquilotermas,
donde el aumento de la temperatura del agua puede llegar a producir
profundos estados de inmunodepresion.

Otro efecto indirecto del cambio climatico es el aumento en la ex-
posicién a contaminantes atmosféricos y alérgenos. El ozono de la tro-
postera, el 6xido nitrico y las particulas de muy bajo calibre en el aire,
intensificados por el cambio climatico, tienen efectos inflamatorios e
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inmunodepresores sobre el sistema respiratorio, exacerbando enferme-
dades como el asma, bronquitis y neumonias. Ademas, el aumento en
la concentraciéon y duracién del polen debido a estaciones de floracion
mas largas incrementa la incidencia de enfermedades alérgicas.

El cambio climatico tiene también efectos criticos sobre la segu-
ridad alimentaria. Sequias prolongadas, inundaciones y eventos clima-
ticos extremos afectan la produccién agricola y la disponibilidad de ali-
mentos. La malnutricién, especialmente la carencia de micronutrientes
esenciales como el zinc, el hierro y las vitaminas A y D, esta estrecha-
mente relacionada con un sistema inmunitario menos eficiente, lo que
incrementa la morbimortalidad por enfermedades infecciosas. Se cal-
cula que el cambio climatico podria conducir a un aumento de entre el
1% y el 29% en el retraso del crecimiento infantil en 2050. Este retraso
severo del crecimiento afectaria de forma mucho mas dura al Africa
subsahariana y el sur de Asia.

5. Desplazamaentos y movimientos poblacionales

Eventos climaticos extremos como inundaciones, sequias o hura-
canes generan desplazamientos masivos, afectando las condiciones de
vida y los servicios de salud. Estas condiciones propician igualmente
la transmision de enfermedades infecciosas por falta de saneamiento,
hacinamiento y debilidad de los sistemas de vigilancia epidemiolégica.

En definitiva, el cambio climatico esta remodelando el paisaje
epidemiologico global, creando condiciones propicias para la aparicién
y propagaciéon de enfermedades infecciosas emergentes, nuevos pato-
genos y graves pandemias. Debemos actuar con urgencia frente a este
desafio reconociendo la profunda interconexién entre salud humana,
animal, vegetal, ecosistemas y clima. Proteger la salud del planeta es
proteger la salud de todas las especies que lo habitan, incluidos noso-
tros los humanos. Solo mediante acciones integradas y sostenidas sera
posible evitar futuras pandemias y garantizar un futuro mas saludable
y equitativo.
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BIODIVERSIDAD, ZOONOSIS, PANDEMIAS Y
EL FUTURO BIENESTAR HUMANO

PEDRO JORDANO BARBUDO
Reales Academias Sevillana de Ciencias y de Ciencias Exactas, Fisicas y Naturales
de Espafia

TRADICIONALMENTE EL ESTUDIO DE LA BIODIVERSIDAD se ha centra-
do en la cuantificacion y estima del nimero de especies y la distribuciéon
de las abundancias entre ellas. “Biodiversidad”, es por supuesto una
palabra compuesta a partir del concepto de “diversidad biologica”. El
término Biodiversidad fue acunado en 1985 por Walter G. Rosen para
“The National Forum on Biuwdwersity,” una conferencia celebrada en Was-
hington DC en 1986 cuyas actas fueron editadas por E. O. Wilson en
1988 bajo el titulo Biodiversidad. Se difundié mas formalmente cuando
entro6 en vigor en 1993 el Convenio de las Naciones Unidas sobre la Di-
versidad Biologica (CDB) y al implementar el Panel Intergubernamen-
tal sobre Biodiversidad y Servicios Ecosistémicos (IPBES). Asi, biodiver-
sidad es el conjunto de formas de vida que habitan el planeta Tierra.

Pero el concepto de Biodiversidad contiene algo mas que sélo
especies; se refiere también a la riqueza de sus relaciones ecologicas.
Aparte de las interacciones entre especies que son beneficiosas para am-
bas partes, tenemos también interacciones con consecuencias negativas:
depredacion, parasitismo, patogenos, etc., de tal modo que la Biodiver-
sidad se ve rapidamente implicada en los aspectos de salud y bienestar
humanos. Es lo que conocemos como “ecologia de la enfermedad”, que
tiene que ver fundamentalmente con los aspectos de origen de las epi-
demias y pandemias que padece la humanidad.

La pandemia COVID-19, causada por un nuevo coronavirus, el
SARS-CoV-2, se convirti6 en pocos meses en una amenaza para la hu-
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manidad, desencadenando la peor crisis sanitaria de este siglo. Mas de
setecientos millones de personas fueron infectadas por el virus y mas
de siete millones fallecieron en todo el mundo como resultado de esta
infeccion, con estimas de muertes reales (lo que epidemidlogos deno-
minan exceso en mortalidad) entre dieciocho y treinta dos millones de
personas. A mediados de abril de 2020, s6lo unos dos meses tras la pri-
mera alarma sobre COVID-19 y el SARS-Cov 2, publiqué en el diario
El Mundo un articulo de opinién que me solicitaron sobre el origen de
la pandemia; una reflexion que titulé “Las puertas de la pandemia”. En
este articulo reflexionaba sobre lo que estaba aconteciendo con la pers-
pectiva de lo que habiamos aprendido de pandemias previas de origen
zoonotico. (Porqué? Invariablemente, en la mayor parte de los casos, las
ultimas grandes pandemias de la humanidad han estado relacionadas
con graves alteraciones de la naturaleza y los ecosistemas naturales. La
salud humana, animal y ambiental son interdependientes y estan vincu-
ladas a los ecosistemas donde coexisten.

La mayor parte de las pandemias tienen origen zoondtico: virus (u
otros microorganismos como bacterias, protozoos, etc.) que normalmen-
te se hospedan en animales “saltan” a humanos en ciertas condiciones.
Causan las llamadas enfermedades zoonoéticas o zoonosis. Entre ellas
estan VIH, gripe HINI, gripe aviar, la enfermedad de Lyme, MERS,
rabia, Zika, West Nile, malaria, hantavirus, ébola, etc. Normalmente no
hay efectos negativos en la especie hospedadora que aloja a los virus en
condiciones naturales, pero al pasar a humanos si puede iniciar patolo-
gias. Es lo que se conoce como spillover, el “efecto de dilucion” del virus a
nuevos hospedadores, humanos en este caso. ;Cuando acontece? No en
vano Sir Peter Medawar, premio Nobel de Medicina y Fisiologia (1960)
definia a los virus como “un trozo de ADN rodeado de malas noticias”;
hemos de ser capaces de afrontar estas “malas noticias”.

No hay muchas especies de vertebrados que sean hospedadores
de virus potencialmente zoonoticos. Pero realmente no lo sabemos con
certeza, porque desconocemos la biodiversidad de los virus en la natu-
raleza. Estimamos que conocemos sélo un 1% de los virus existentes; y
que seis de cada diez de nuestras enfermedades infecciosas (no s6lo por
virus) tienen origen zoondético. Ahora bien, se estima que sélo un 0,1%



BIODIVERSID{\D, 7ZOONOSIS, PANDEMIAS Y EL FUTURO... 59

de todos los virus con potencial patogénico para humanos han pasado
ya realmente de animales al hombre. O sea, no cabe duda de que ten-
dremos mas pandemias causadas por nuevos virus. Por el momento, son
unas 220 “especies” de virus (aunque los virus son mejor definidos como
cuasi-especies, grupos complejos de genomas no-idénticos) las registra-
das como patogénicas en humanos.

En 2013, S.J. Anthony y otros investigadores de la alianza Fco-
Health buscaron sistematicamente todos los virus hospedados por una
unica especie animal: el zorro volador indico, el gran murciélago que
es portador del virus Nipah, causante de varias pandemias desde 1999:
de 55 virus diferentes encontrados, 50 eran nuevos para la ciencia 'y 10
de ellos del mismo grupo que el Nipah, pero desconocemos su efecto
en humanos. Si esa fuese una diversidad tipica de virus hospedados por
cada una de las casi 5.500 especies de mamiferos, una estimacién con-
servadora (y muy probablemente erronea) de la diversidad de virus en
estos vertebrados seria 320.000 especies, y no menos de 3,2 millones,
extrapolando a las algo mas de 62.000 especies de vertebrados conoci-
das. En 2024, el Comité Internacional de Taxonomia de Virus (ICTV)
reconoce 16.215 especies de virus. Son virus que han sido suficiente-
mente estudiados y clasificados de acuerdo con los estandares del ICTV.
Pero el nimero real de “especies” de virus en la Tierra es mucho mayor.
Una estimacion reciente sittia el nimero en al menos 823 millones de
tipos de virus, con menos del 3% de esta diversidad actualmente descu-
bierta. Otras fuentes sugieren que el limite superior es probablemente
de alrededor de mil millones de especies o mas. Esta gran discrepancia
pone de relieve que la mayoria de la diversidad viral sigue sin descu-
brirse, especialmente entre los virus que infectan a los hospedadores no
humanos y los reservorios ambientales.

Los planteamientos actuales de acciéon ante pandemias se basan
en responder a las enfermedades después de su aparicion con medidas
de salud puablica y soluciones tecnologicas, en particular el disefio y la
distribucion rapida de métodos de diagnostico, nuevas vacunas y te-
rapias. Es decir, actuamos de modo reactivo. La crisis COVID-19 ha
demostrado que este es un camino incierto, que requiere tiempo y gran
desarrollo cientifico y tecnolégico, debido a su naturaleza reactiva: a
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medida que esperamos ultimar la vacunacion extensiva, el coste huma-
no no deja de aumentar en multiples facetas (vidas, empleos, colapso
econdémico en numerosos sectores, enfermedad persistente, etc.). Sin
potenciar mas las estrategias proactivas y preventivas, que contemplen
los aspectos meta-sanitarios de las pandemias, éstas podrian volver a
repetirse mas a menudo, en mayor extension, y con efectos mas devas-
tadores. Hay desarrollos esperanzadores, que se han visto reforzados y
apoyados una vez sobrevenida la pandemia COVID-19. Por ejemplo,
iniciativas y esfuerzos a diferentes escalas (nacionales, internacionales)
para secuenciaciéon y documentacion de variantes viricas; exploracion
de nuevos reservorios silvestres; identificacion y seguimiento de posibles
brotes pandémicos con eficientes sistemas de alerta temprana.

Atn nos falta mucho por conocer de la biodiversidad virica. Los
virus juegan un papel fundamental en el equilibrio de muchos ecosis-
temas, pero no tenemos una lista de virus potencialmente infecciosos
para humanos simplemente porque atn no hemos prospectado bien
su biodiversidad natural. No obstante, hay esfuerzos recientes en esa
direcciéon. Por ejemplo, la Agencia de EEUU para el Desarrollo In-
ternacional (USAID) estableci6 su programa de Amenazas Emergentes
Pandémicas (EPT) en un esfuerzo para identificar y responder a nuevas
enfermedades zoonoticas antes de que se propaguen a los humanos. En
su subprograma PREDICT, que lleva operativo diez afios en 30 paises,
estima que existen aproximadamente 1,6 millones de especies viricas
s6lo en aves y mamiferos, de las cuales unas 700.000 podrian tener po-
tencial zoonotico. Por su parte, siguiendo esta linea, el Global Virome
Project va a emplear diez anos para detectar la mayoria de amenazas
viricas no conocidas de la humanidad, un objetivo factible técnicamen-
te si se disponen recursos para ello.

Algunos virus son viejos enemigos nuestros. Los rinovirus resfria-
ron a los antiguos egipcios, y los retrovirus endégenos invadieron los
genomas de nuestros ancestros primates hace decenas de millones de
anos. Otros virus son mas jovenes. El VIH, por ejemplo, se convirtio
en un virus humano hace aproximada-mente un siglo. Y otros apenas
comienzan a afectarnos, desencadenando brotes y temores de nuevas
plagas mundiales. Si cerramos puertas a esta excedencia o derrame des-
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de los reservorios naturales, no ocurririan estos trasvases de enfermeda-
des. Pero hemos abierto muchas veces esas puertas. Una vez abiertas,
con mas de 7.500 millones de personas en la Tierra, con una movilidad
capaz de conectar los rincones mas reconditos del planeta en pocas ho-
ras, las condiciones para el trasvase de patologias estan garantizadas.
La humanizacion de habitats naturales, la deforestacion, el comercio y
trafico de animales silvestres para consumo humano sin regulacion, la
sobreexplotacion ganadera de areas silvestres, y otras muchas acciones
crean condiciones ideales de contacto para que se abran estas puertas a
las zoonosis. Como podemos apreciar, los datos y la historia nos dicen
claramente que se han abierto repetidamente estas puertas a las pande-
mias como consecuencia del uso abusivo de los recursos naturales, de
esa relacion toxica con el mundo natural que insistimos en mantener
y que debemos revisar urgentemente si no queremos una humanidad
abocada a pandemias.

El actual sistema internacional que regula el comercio de vida sil-
vestre, la lucha contra su comercio ilicito y los delitos contra la vida sil-
vestre es insuficiente para contener el alto riesgo en el comercio de vida
silvestre y en los mercados. El convenio CITES regula este tipo de trafi-
co de fauna y flora silvestres, pero inicamente en su ambito y aspectos
comerciales. El trafico ilegal de fauna silvestre para abastecer mercados
no regulados de carne en fresco en Amazonia y en la cuenca del Congo,
usa redes de trafico similares a las de narcotraficantes o traficantes de
armamento. Por tanto, precisamos de reformas audaces para incluir
en el marco internacional del derecho penal los delitos graves contra la
vida silvestre, a través de un nuevo acuerdo bajo la Convenciéon de Na-
ciones Unidas contra la Delincuencia Organizada Transnacional (ICC-
TWC), como ha sido posible para otros graves crimenes organizados de
preocupacién mundial.

Hoy en dia, cerca del 60 % de los servicios ecosistémicos consi-
derados en la Evaluacién de ecosistemas del Milenio, de las Naciones
Unidas, se estan degradando o utilizando en forma insostenible, con un
agravamiento creciente previsto en la primera mitad de este siglo. Nues-
tro reto es poder diagnosticar anticipadamente situaciones de transicion
critica global, y tal reto de conocimiento es analogo a los que tenemos
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para encontrar tratamientos eficientes ante enfermedades devastadoras,
como el Alzheimer o el cancer.

En resumen, las pandemias y enfermedades emergentes en el
contexto del cambio global requieren una respuesta coordinada y mul-
tisectorial urgente. La interconexion entre salud humana, animal y am-
biental demanda la implementacion efectiva del enfoque One Health a
todos los niveles. La investigacion sobre factores del cambio global y su
impacto en la salud debe intensificarse. El desarrollo de nuevas vacunas,
tratamientos y herramientas diagnosticas requiere inversion sostenida
y colaboracion internacional. Por otro lado, dentro de las estrategias
proactivas, la conservacion y restauracion de ecosistemas debe ser reco-
nocida como una inversion en salud publica. La salud planetaria emer-
ge como un paradigma necesario para abordar los desafios interconec-
tados del cambio global.
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MiGUEL ANGEL MUNIAIN EZCURRA
Real Academia de Medicina y Cirugia de Sevilla

INTRODUCCION

LA ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD define a las zoonosis
como cualquier enfermedad o infeccién naturalmente transmisible des-
de animales vertebrados al hombre. Se calcula que mas de la mitad de
las enfermedades que afectan al hombre son zoonoticas y el 75% de las
enfermedades infecciosas emergentes que afectan al hombre son tam-
bién de origen animal.

Se denominan vectores a los organismos vivos que transmiten un
agente infeccioso de un animal infectado a un ser humano o a otro
animal. La mayoria de los vectores son artrépodos, que son los inverte-
brados mas abundantes e incluyen garrapatas, pulgas, mosquitos, flebo-
tomos, escorpiones, hormigas, cangrejos, mariposas, piojos, ciempicés,
pulgas, chinches etc. Los vectores transmisores de zoonosis mas frecuen-
tes son los mosquitos y las garrapatas.

Para estudiar adecuadamente las zoonosis es preciso conocer no
solo los microorganismos que las originan, tales como bacterias, virus,
protozoos etc., sino también los vectores que los transmiten. Ademas,
juegan un papel fundamental aquellos animales, pequefios roedores,
mascotas, lagomorfos, ganado bovino etc. a los que se denomina hués-
pedes y en los cuales se alimentan los vectores. Estos huéspedes pueden
actuar también como reservorios y en ocasiones, padecer la enferme-
dad.

Por tanto, en las zoonosis pueden intervenir: un agente causal,
un vector y un hospedador. Los tres son seres vivos y su supervivencia y
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capacidad de reproduccion, dependeran intimamente de factores am-
bientales tales como temperatura, humedad, etc.

(GARRAPATAS

Son artropodos de distribuciéon universal agrupadas en dos fami-
lias: Ixodidae garrapatas duras denominadas asi por tener una placa dura
o escutelo en la superficie dorsal, y Argasidae o garrapatas blandas, que
carecen de escutelo. La familia Ixodidae o garrapatas duras incluye a la
mayoria de las garrapatas que vehiculan zoonosis. Tienen un aparato
bucal o hipostoma y durante el proceso de anclaje y succién, inoculan
con la saliva una sustancia anestésica que hace que la picadura sea indo-
lora y un “pegamento” que le permite permanecer adherida.

Las garrapatas pasan tres etapas en su desarrollo, larvas, ninfas y
adultos. En todas las etapas pueden transmitir la enfermedad y este ci-
clo puede durar anos, un ejemplo de estos ciclos se describe a continua-
cion: Primavera; la hembra deposita miles de huevos: en 6-8 semanas
eclosionan y emergen las larvas. Verano; la larva se alimenta una vez
(pequenio roedor) y se transforma en ninfa. En la siguiente primavera,
se alimentan una vez (pequeno roedor) y se transforman en garrapatas
adultas, al final del verano o al comienzo del otono se adhieren a un
mamifero mayor, y se aparean. En primavera, la hembra deposita los
huevos y en verano se muere.

Principales enfermedades transmitidas por garrapatas en
Espania

Fiebre exantemdtica mediterranea (FEM)

También llamada fiebre botonosa debido a la frecuente aparicion
de una mancha negra en el lugar de la picadura; es endémica en Espana.
Clasicamente la etiologia de esta enfermedad se ha atribuido a Rickett-
sia conoru, pero hay claras evidencias de que otras especies de Ricketisia
originan un cuadro clinico superponible. En un trabajo publicado por
nuestro grupo, con garrapatas recolectadas en perros de las provincias de
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Hueva, Cadiz y Sevilla identificamos R. massiliae en el 18% de los lotes es-
tudiados y en ninguno de ellos se identifico R. conorui. Més recientemente
desde la Rioja se ha identificado a Rickettsia sibirica subsp. mongolitimonae
en pacientes con un cuadro clinico superponible al que origina R. conoru.
La enfermedad se transmite por la picadura de la garrapata Rhipicephalus
sanguineus que es el principal vector de Rickettsia conoru en Europa.

El hospedador habitual de la FEM es el perro, aunque pueden
infectarse otros mamiferos. Incubacion de 5 a 7 dias, y posteriormente
aparicion subita de fiebre, artralgias y mialgias. A los 3-5 dias surge de
una erupcion no pruriginosa que generalmente afecta también a las pal-
mas de las manos y plantas de los pies. A menudo aparece en el lugar de
la picadura una lesion desarrollando posteriormente una tlcera de 2-5
mm de didametro, con una zona central y un halo de color rojo oscuro,
acompanado de adenopatias regionales.

La enfermedad es generalmente leve, aunque puede ser grave en
un 5% de los pacientes.

El diagnéstico se realiza por seroconversion y la enfermedad se
trata con Doxiciclina

Enfermedad de Lyme

Se describi6 en un pequeno llamado Old Lyme en Estados Uni-
dos. La enfermedad es consecuencia de la picadura de una garrapata
del género Ixodes que puede transmitir una espiroqueta del complejo Bo-
rrelia burgdorfer: s. 1. En Espana las Borrelias mas frecuentemente aisladas
han sido B. garinu, B. afzelli y R. valaisiana. Las manifestaciones clinicas
pueden diferir considerablemente en diferentes partes del mundo pro-
bablemente como consecuencia de la Borrelia predomintante.

En Espana el vector es Ixodes ricinus, también denominada garra-
pata de la oveja. Es una garrapata dura que necesita zonas himedas y
montanosas. Las larvas y las ninfas se alimentan de pequefios roedores
y las formas adultas lo hacen en mamiferos mayores tales como ciervos,
jabalies etc.

Los sintomas son muy variados y en ocasiones se denomina a la
enfermedad de Lyme como la gran imitadora. Por esta razén no es in-
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frecuente diagnosticar como enfermedad de Lyme a pacientes que no
tienen la enfermedad y a la inversa. Lo mas caracteristico es el eritema
migrans que se identifica en el 70-80% de los pacientes.

En la fase precoz la infeccion estda localizada presentando un
eritema migrans. Posteriormente se disemina apareciendo afectacion
neuroldgica, carditis, etc. En una fase tardia pueden aparecer artritis,
encefalopatia cronica, ACA etc. Hay una gran controversia respecto al
diagnostico y tratamiento de un cuadro clinico generalizado que puede
aparecer después de la infeccion, algo similar a lo que ocurre con otras
infecciones, por ejemplo, tras la infeccion por el Covid-19.

El diagnostico es serologico, determinando anticuerpos IgM o
IgG especificos confirmando los resultados con Westtern blot. En oca-
siones los resultados de la serologia son dificiles de interpretar por lo
que siempre que sea posible es recomendable emplear PCR en biopsias
cutaneas o LCR.

La pauta de tratamiento antibiético (basada en Doxiciclina o Ce-
falosporinas) es diferente segtin la fase en la que se encentra la enferme-
dad, siendo muy eficaz.

Fiebre hemorragica Crimea-Congo (CCHEV)

Causada por un virus del género Nawovirus y trasmitido por la
picadura de garrapatas del género Hyalomma. Pequenos vertebrados
(liebres, erizos, roedores) actian como huéspedes amplificadores, mien-
tras que grandes mamiferos domésticos (herbivoros) y salvajes (ciervos,
jabalies) son huéspedes de las formas adultas. Las aves y el movimiento
del ganado contribuyen a la diseminacién del virus.

En el ano 2010, el Grupo de la Rioja (J.A. Oteo y colaboradores)
habian descrito la presencia del virus en Hyalomma lusitanicum recolecta-
dos en ciervos de la provincia de Caceres, pero hasta el afio 2016 no se
diagnosticaron a dos pacientes afectos de esta enfermedad.

Retrospectivamente, en muestras congeladas de biopsias de un
paciente fallecido en 2013 se identific6 CCHFV. Desde entonces se han
diagnosticados 17 casos autoctonos con 6 pacientes fallecidos. Este afio
2025 el Dr. Lorenzo-Juanes y colaboradores han publicado que en el
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area de Béjar (Salamanca) de 650 muestras serolégicas 4 eran positivas
para CCHFV, lo que significa que el virus esta circulando también en la
poblacion humana.

La infeccién en humanos es asintomatica en el 90% de los pa-
cientes. Entre los casos sintomaticos, la mayoria presentan clinica leve:
fiebre, mialgias, cefalea y mareos (4-5 dias). En algunos casos la enfer-
medad es grave con manifestaciones hemorragicas en piel y mucosas,
que puede progresar hasta la muerte, generalmente durante la segunda
semana en mayores o inmunodeprimidos. No existe tratamiento ni va-
cuna disponible.

TRANSMISION POR SIFONAPTEROS. PULGAS.
Tifus murino

Existen al menos dos especies de pulgas que pueden trasmitir Ric-
keltsias al ser humano: La pulga de la rata (Xenopsilla cheopis), que es el
vector del tifus endémico o murino (causado por Rickettsia typhi) y 1a pul-
ga del gato (Clenocephalides felis), que es el vector fundamental de Rickettsia
felis 'y, ocasionalmente de Rickettsia typhi.

Los pacientes con tifus murino presentan fiebre, artromialgias,
exantema, tos, sintomas digestivos etc. En la practica clinica, el tifus
murino debe incluirse en el diagnostico diferencial de todo paciente con
fiebre de duracion intermedia. El diagnostico se realiza por serologia
(seroconversion). Tratamiento, Doxiciclina.

ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR MOSQUITOS Y FLEBOTOMOS

Los mosquitos trasmisores de zoonosis pertenecen a los géneros;
Culex transmisores de Fiebre del Nilo, Anopheles, transmisor del Paludis-
mo y Aedes transmisor del dengue, chikungunya y Zika. En los altimos
anos hemos asistido a la expansion en Espafia y en Andalucia de Aedes
alboprctus con riesgo de transmision autoctona de enfermedades con-
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finadas a climas tropicales/subtropicales (dengue, chikungunya, Zika).
Estas tres enfermedades se caracterizan clinicamente por presentar fie-
bre, artromialgias y erupciones cutaneas diversas. En la mayoria de los
casos la enfermedad es leve y se autolimita, pero en algunos casos apa-
recen complicaciones tales como artritis en chikungunya, hemorragias
en dengue y alteraciones fetales en el Zika. En el ano 2023 se declararon
en Andalucia, confirmados o probables, 47 casos de dengue y 35 de chi-
kungunya, todos ellos importados. También se detectaron 101 pacientes
con paludismo.

En Espana la enfermedad mas prevalente transmitida por la pi-
cadura de fleb6tomos es la leishmaniosis, de la que se declararon en el
ano 2023 en Andalucia 76 casos autoctonos. Tiene un gran impacto en
humanos inmunodeprimidos y en sanidad animal.
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UNA BACTERIA ES RESISTENTE A UN ANTIBIOTICO cuando es capaz de
sobrevivir y proliferar en presencia del rango de dosis de ese antibiético
utilizables en clinica. En consecuencia, ese antibiotico no es util para
tratar infecciones causadas por la bacteria resistente. Hay especies de
bacterias que poseen resistencia natural a determinados antibibticos;
por ejemplo la daptomicina no actta sobre bacterias Gram-negativas,
porque es incapaz de atravesar la membrana externa de estas bacterias;
mientras que la colistina no afecta a las bacterias Gram-positivas, que
carecen de lipopolisacarido (LPS) en su superficie, ya que este antibioti-
co necesita unirse al LPS para actuar.

El problema surge cuando cepas de bacterias que son naturalmente
sensibles a un antibiotico adquieren resistencia frente a ¢l. Esta resisten-
cia adquirida puede aparecer como consecuencia de mutaciones o por
incorporacion de genes de resistencia mediante cualquiera de los meca-
nismos de transferencia de genes entre bacterias. Se han descrito varios
mecanismos de resistencia: mutaciones que disminuyen la permeabilidad
de las envolturas bacterianas al antibiotico, limitando su acceso al inte-
rior de la bacteria; expulsion del antibiético mediante bombas de eflujo;
inactivacion del antibiotico por enzimas bacterianas que lo hidrolizan o
modifican; mutaciones que modifican la diana del antibi6tico en la bacte-
ria, de forma que pierda su afinidad por él; produccién de moléculas que
protegen a la diana; pérdida de la capacidad de la bacteria para activar
antibioticos que se administran como pro-farmacos; formacion in vivo de
biopeliculas que engloban a las bacterias, y que son escasamente penetra-
bles por el antibiotico; y el fenémeno de persistencia bacteriana (bacterias
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sensibles i vitro al antibidtico pero que  vivo escapan de su accion porque
entran en un estado de latencia fisiologica o quiescencia).

El uso extendido de antibioticos selecciona a aquellas bacterias
que han adquirido resistencias; con el tiempo, aparecen bacterias mul-
tirresistentes, ya sea porque han adquirido un mecanismo que confiere
resistencia a varios antibioticos distintos o porque han llegado a acumu-
lar multiples genes diferentes, cada uno de los cuales confiere resistencia
a un agente o familia de antibioticos. La bacteria Staphylococcus aureus
ofrece ejemplos de ambos tipos de multirresistencia: el llamado feno-
tipo MLS, se caracteriza por resistencias a macrolidos, lincosaminas y
estreptogramina B por un mismo mecanismo, una metilasa codificada
por el gen erm, que modifica el rRNA 23S (RNA de la subunidad 50S
del ribosoma bacteriano) de forma que, sin afectar a su funcionalidad,
pierde la afinidad por los mencionados antibioticos; por otra parte, hay
cepas MRSA (siglas de methicillin-resistant Staphylococcus aureus) que poseen
varios genes que codifican f-lactamasas (resistencia a penicilina), PB-
P2a (resistencia a meticilina), peptidoglicano modificado (resistencia a
vancomicina) y ribosomas modificados (resistencia a linezolid).

Las bacterias multirresistentes causan infecciones dificiles de tra-
tar, siendo responsables de altas tasas de mortalidad. Se ha acunado el
término “panresistencia” para la ausencia de sensibilidad a todos los
antibioticos de todas las familias habitualmente utilizadas en el trata-
miento de la bacteria en cuestion. Entre las especies que actualmen-
te plantean mas problemas por sus resistencias cabe sefialar dos cocos
Gram-postivos, Enterococcus faecium y Staphylococcus aureus; y cuatro bacilos
Gram-negativos, Rlebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannir, Pseudomonas
aeruginosa y Enterobacter spp.; podrian anadirse a la lista Mycobacterium tu-
berculosis resistente a la rifampicina y las enterobacterias resistentes a las
cefalosporinas de tercera generacion y a las carbapenemas.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en una nota del 17
de noviembre de 2021, reconoce que la resistencia a los antimicrobianos
es una amenaza para la salud y el desarrollo mundiales y la considera
como una de las diez principales amenazas de salud ptblica a las que se
enfrenta la humanidad (1). La diseminacion de las resistencias se ve favo-
recida por factores como la automedicacion y la prescripcion innecesaria
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(debida a la demanda insistente del enfermo o a errores en el diagnosti-
co), que pueden conducir, por ejemplo, a administrar antibioticos para
tratar infecciones no bacterianas; la administracion de dosis inferiores a
las terapéuticas; la duracion inadecuada del tratamiento, que si es dema-
siado corto puede llevar a la persistencia, en tejidos del hospedador, de
bacterias patdgenas en situacion de estrés, lo que favorece las mutacio-
nes, y si se prolonga innecesariamente proporcionara mas oportunida-
des para seleccionar bacterias resistentes presentes en la microbiota que,
aunque no sean patogenas, contribuiran a la diseminacién de genes de
resistencia que pueden ser transferidos a patogenas; la eliminacion ina-
propiada de residuos contaminados con antibioticos en aguas residuales;
y el abuso en ganaderia de antibioticos de uso humano.

Este es un escenario tipico del enfoque One Health, que parte de la
premisa de que la salud de los seres humanos, de los animales y los eco-
sistemas estan estrechamente interrelacionadas, lo que vincula la resis-
tencia a los antimicrobianos con las enfermedades zoonoticas; reconocer
las interrelaciones entre la salud humana, animal y ambiental es esencial
para abordar el problema de la resistencia a los antimicrobianos (2). El
intestino de animales, el estiércol y las aguas residuales, son entornos en-
riquecidos en genes de resistencia a antibioticos; y hay evidencias de que
tanto antibioticos como genes de resistencia, procedentes de granjas de
ganado y de aves de corral, van a parar al medio ambiente (agua, suelo,
aire). Esto promueve la aparicién y la seleccién de bacterias patdégenas
portadoras de resistencias. Un buen ejemplo es el caso de la colistina,
un antibiético actualmente considerado como “de ultimo recurso”, es
decir, reservado para el tratamiento de infecciones debidas a bacterias
multirresistentes; el gen mer-1, responsable de resistencia a colistina, fue
capturado por enterobacterias como FEscherichia coli en ambientes conta-
minados; las bacterias portadoras de mre-1 pasaron a ganado porcino y la
administraciéon abusiva de colistina las seleccion6, para posteriormente
causar en humanos infecciones de dificil tratamiento.

En varios paises, incluidos los miembros de la Unién Europea (UE),
la prohibicién de usar colistina en ganaderia ha roto este ciclo, disminu-
yendo significativamente la prevalencia de la resistencia a la colistina en
las cepas de E. coli aisladas de animales de consumo y, paralelamente, en
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las aisladas de humanos (3). Streptococcus suis es un patobionte (patdogeno
oportunista miembro de la microbiota) del cerdo que puede causar infec-
ciones en humanos; el estudio de 116 cepas aisladas de distintas granjas
en Espana, entre 2016 y 2021, encontré multirresistencias en el 90%,
con altas tasas de resistencia frente a tetraciclinas, sulfamidas y clindami-
cina; los autores concluyeron que S. suis contribuye significativamente a
la propagacion de resistencias entre patogenos veterinarios y humanos,
lo que debe tenerse en cuenta desde el enfoque de One Health, especial-
mente en regiones con alta produccién porcina (4). Esta claro que el
uso indiscriminado de antibioticos en animales destinados al consumo,
los vertidos de residuos ganaderos a las aguas residuales y el empleo de
estiércol animal en agricultura son factores que promueven la seleccion
y transmision bacterias resistentes a lo largo de la cadena alimentaria (3).
Es de resenar que el problema de transmision de resistencias de animales
a humanos no se limita al ganado y a la cadena alimenticia, sino que se
extiende también a los animales de compania y mascotas (6).

La administraciéon de antibiéticos a animales se hace con fines te-
rapéuticos (tratamiento de una enfermedad infecciosa ya existente), profi-
lacticos (prevencion de infecciones) y de promocion del crecimiento. Para
conservar la eficacia de los antibioticos es necesario minimizar los factores
que promueven la diseminacion de las resistencias: esto incluye medidas
como evitar su uso rutinario en animales sanos; limitar su administracion
especificamente al tratamiento de infecciones diagnosticadas en animales
enfermos; y controlar el uso de antibioticos clasificados como “de méxi-
ma prioridad y de importancia critica” para la medicina humana. Desde
2005 la OMS elabora y actualiza periddicamente una lista de antibiot-
cos de importancia critica, teniendo en cuenta su relevancia en medicina
humana y el riesgo de transmision de resistencias a patoégenos humanos
que su uso en animales pueda comportar. La FEuropean Medicines Agency
(EMA) publica, desde 2020, el boletin Velerinary Medicines Regulation Highli-
ghts, que presta especial atencion a la regulacion del uso de antibioticos
para contribuir a la lucha contra las resistencias. Cabe destacar algunos
aspectos de esta regulacion. El Parlamento Europeo (7), en el articulo 107
de su Reglamento 2019/6, dispone que “los medicamentos antimicrobia-
nos no se utilizaran en animales con el fin de fomentar su crecimiento ni
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de aumentar su rendimiento”, ni tampoco “con fines profilacticos salvo
en casos excepcionales”; en reglamentos posteriores (8, 9) especifica listas
de antibidticos segtin su destino (exclusivo en humanos o compartido en
humanos y animales) y sus condiciones de uso. En su listado mas reciente,
la OMS establece tres categorias de antibioticos (autorizados para su uso
exclusivo en humanos, autorizados en humanos y en animales, y no auto-
rizados en humanos); los criterios usados son: que la clase de antibioticos
sea la tinica, o una de las pocas terapias disponibles, para tratar infeccio-
nes bacterianas graves en personas; y que la clase de antibioticos se utilice
para tratar infecciones causadas por bacterias posiblemente transmitidas
de animales o con genes de resistencia procedentes de fuentes no huma-
nas (10). En Espana se inici6 en 2014 el PRAN (Plan Nacional Frente a
la Resistencia a los Antibioticos), que ha conocido cuatro ediciones (2014-
2018, 2019-2021, 2022-2014 y la actual 2025-2027) y que desde el pri-
mer momento ha prestado especial atencion a la repercusion que el uso
de antibi6ticos en salud animal tiene sobre la diseminacién de resistencias.
La edicion actual (11) prevé la implementacién de los Programas
de Optimizacion del Uso de Antimicrobianos (PROA) tanto para ani-
males de producciéon como para pequenios animales; la consolidacion
de la Red de Vigilancia Europea de Ventas y uso de Antibidticos en
Veterinaria; el desarrollo del Proyecto de Vigilancia de Bacterias Pato-
genas Clinicas, para ampliar la informacion sobre resistencias en bacte-
rias patogenas aisladas de animales enfermos y detectar la emergencia
de nuevas resistencias; y la creacion de un nuevo grupo de trabajo de
vigilancia de bacterias patogenas resistentes en fauna silvestre. Como
ejemplo de los logros conseguidos, cabe mencionar que, segin datos del
informe de 2022-2024, el consumo de antibiéticos en sanidad animal
1nici6 un significativo descenso en 2016, y en 2018, 2019 y 2020 se man-
tuvo muy por debajo del 50% en referencia a lo consumido en 2014.
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VACUNAS Y ZOONOSIS

ALFONSO Ruiz-Bravo LOpPEz
Real Academia de Medicina y Cirugia de Andalucia Onriental, Ceuta y Melilla y
Academia Iheroamericana de Farmacia

INFECCION SIGNIFICA QUE UN MICROORGANISMO patdgeno entra en
el organismo y se multiplica en tejidos del hospedador. Hay infecciones
asintomaticas (subclinicas) y otras en las que el microorganismo produ-
ce danos suficientes como para causar sintomas, en cuyo caso ocurre
una enfermedad infecciosa. El microorganismo patégeno entra en con-
tacto con los mecanismos defensivos de la inmunidad innata (inespeci-
ficos), que pueden ser suficientes para suprimir la infeccion; si no es asi,
como ocurre en el caso de patdogenos capaces de evadirse o resistir a los
mecanismos defensivos inespecificos, el papel de estos sera ralentizar la
proliferacion del patégeno para dar tiempo a que intervengan los meca-
nismos de la respuesta inmune especifica, mas eficaces en la eliminacion
de los patdégenos pero mas lentos. Excepto en los casos de patogenos
muy virulentos o de hospedadores inmunocomprometidos, el resultado
final serd la eliminacién del patogeno y el fin de la infeccion.

La respuesta inmune especifica estd protagonizada por linfocitos.
Parte de los linfocitos que responden frente a un antigeno se convierten en
células de memoria, que guardan el recuerdo de ese primer contacto y en
contactos futuros con el mismo antigeno responderan con mayor rapidez
y eficacia: es lo que se llama “memoria inmunolégica”. Por tanto, los hos-
pedadores que se han recuperado de una infeccion por un determinado
patogeno quedan protegidos frente a dicho patégeno durante un periodo
de tiempo variable, que para ciertas infecciones es de por vida. Se puede
decir que la infeccion es el precio a pagar para conseguir la inmunidad (la
proteccion frente al patogeno); en tal caso, el objetivo de la vacunacion es
conseguir esa iInmunidad sin pagar el precio previo de la infeccion.
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Las vacunas se definen como formas farmacéuticas que contienen
un producto biolégico capaz de inducir respuestas inmunitarias especi-
ficas en el individuo vacunado, al que confieren, de forma segura, pro-
teccion frente a enfermedades especificas. El producto biologico, en las
vacunas clasicas, es un antigeno o un conjunto de antigenos; pero algunas
vacunas actuales, como las de ADN o ARN; no contienen antigenos, sino
la informacién necesaria para que estos sean fabricados por células del
individuo vacunado. Las respuestas especificas pueden ser de anticuer-
pos, de inmunidad celular o (lo que es mas frecuente) de ambos tipos. Y es
importante resaltar que el objetivo de una vacuna es proteger frente a la
enfermedad, pero no necesariamente evitar la infeccion: hay vacunas que
no impiden que el patégeno cause una infeccion subclinica, por ejemplo
en la mucosa intestinal o respiratoria (en cuyo caso si el individuo vacuna-
do se infecta podra trasmitir el patdgeno, es decir, sera contagioso durante
un cierto periodo de tiempo), pero evitan los dafios en el hospedador o los
minimizan, de forma que el individuo vacunado no enferma o manifiesta
solo sintomas leves, mientras que el no vacunado desarrollara probable-
mente una enfermedad grave. Si una vacuna, ademas de proteger frente
a la enfermedad, impide la infeccién, este es un valor aftadido, ya que los
individuos vacunados no solo estaran protegidos frente al patdégeno, sino
que tampoco podran ser contagiosos cuando entren en contacto con €l.

Los microorganismos patdégenos mas sencillos estructuralmente, los
virus, poseen diversos antigenos; las bacterias y los parasitos animales, toda
una constelacion de ellos. El sistema inmune responde frente a todos los
antigenos del patogeno, pero no todas esas respuestas son ttiles; solo algu-
nas son capaces de neutralizar su infecciosidad e incluso de destruirlo. Los
antigenos que inducen respuestas inmunes especificas capaces de conferir
inmunidad al hospedador se denominan “antigenos protectores”. Por tan-
to, las vacunas deben incluir obligatoriamente antigenos protectores o la
informacion necesaria para su sintesis en células del sujeto vacunado.

Actualmente hay diversos tipos de vacunas, segun su composicion
y forma de inducir respuestas inmunes:

Vacunas con microorganismos enteros, atenuados.
Consisten en cepas del microorganismo patégeno, que han perdi-
do su virulencia por mutaciones, ya sean espontaneas o dirigidas hacia
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genes concretos necesarios para el mantenimiento de la infeccion; por
tanto, conservan una capacidad limitada de proliferar en tejidos de un
hospedador inmunocompetente, al que no causan enfermedad (pero no
deben administrarse a sujetos inmunocomprometidos, ya que les po-
drian causar una infeccion grave).

Vacunas con microorganismos enteros, inactiados.

Contienen microorganismos enteros, que, como consecuencia de
tratamientos quimicos o fisicos, han perdido por completo la capacidad
de proliferar o replicarse, pero conservan la inmunogenicidad de sus
antigenos protectores; se las conoce también como vacunas “muertas”.

Vacunas subunidad.

Consisten en uno o mas antigenos protectores, obtenidos por di-
versos procedimientos: fraccionamiento del microorganismo, extraccion
y purificacion del antigeno; en el caso de antigenos que sean proteinas,
clonaciéon del gen, expresion (en bacterias, levaduras, lineas celulares de
mamiferos...) y purificacién de la proteina recombinante; o sintesis en
el laboratorio de un péptido que contenga la secuencia de aminoacidos
reconocida por los linfocitos para generar inmunidad protectora (en este
caso el tamano del péptido suele ser insuficiente para que posea inmu-
nogenicidad y sera necesario conjugarlo con una proteina portadora o
“carner”).

Toxoudes.

Son exotoxinas bacterianas que han sido sometidas a tratamien-
tos quimicos para que pierdan su toxicidad, conservando su inmunoge-
nicidad.

Vacunas vectorizadas por microorganismos.

Estan constituidas por microorganismos vivos (bacterias o virus)
no patogenos o atenuados, a los que mediante manipulaciéon genética
se les han incorporado genes que codifican para antigenos protectores
de un patégeno no relacionado con el vector; son por tanto vacunas
recombinantes vivas, portadoras de genes heterélogos que se expresan
in vivo, en los tejidos del vacunado.
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Vacunas de ADN.

Consisten en una molécula de ADN que contiene el o los genes
que codifican para los antigenos protectores. Una vez administrado, el
ADN debe evitar la degradaciéon en el medio extracelular, ser incorpo-
rado por células y acceder al nicleo, donde ocurre la transcripciéon a
ARNm, que sera traducido por los ribosomas para producir las corres-
pondientes proteinas antigénicas. Se han desarrollado estrategias para
proteger el ADN (como la encapsulaciéon en nanoparticulas), dirigirlo a
los nucleos celulares, mejorar la eficiencia de la transcripcién e incluso
restringir su expresion a ciertos linajes celulares, como las células den-
driticas, cuya funcién es presentar antigenos a los linfocitos, facilitando
asi las respuestas especificas de éstos.

Vacunas de ARN.

Son moléculas de un ARN mensajero que codifica para un antigeno
protector. Una vez administrado, este ARNm es incorporado por células
en cuyo citoplasma se traduce por los ribosomas que fabrican la corres-
pondiente proteina antigénica. Para confeccionar estas vacunas, el ARN
vacunal se modifica para limitar su actividad proinflamatoria y evitar su
rapida degradacion. Existen vacunas de ARN autoamplificante consis-
tentes en un ARNm que codifica para el antigeno protector y para una
maquinaria de replicaciéon procedente de un virus, lo que permite la re-
plicacion intracelular de este ARN; asi, administrando dosis pequerias de
ARN vacunal se consigue un efecto amplificante y una buena respuesta.

Las vacunas inactivadas y sobre todo las vacunas subunidad sue-
len ser poco inmundégenas, por lo que en sus formulaciones se incluyen
adyuvantes, sustancias (ya sean inorganicas u organicas), generalmen-
te no antigénicas, que mejoran la inmunogenicidad de los antigenos
vacunales. Los adyuvantes deben potenciar de forma significativa las
respuestas especificas, promover una inmunidad duradera y potenciar
la memoria inmunolégica; no deben ser téxicos ni inducir respuestas
autoinmunes o alérgicas. Derivados de aluminio (hidroxido, fosfato...)
son adyuvantes clasicos usados en vacunas humanas; otros ejemplos de
adyuvantes utilizados actualmente son Matrix-M (fraccion-A y frac-
ci6n-C de extracto de Quillgja saponaria), ASOLE (extracto de Q. saponaria,
monofosforil lipido A), ASO4 (hidréxido de aluminio, monofosforil lipi-



VACUNAS Y ZOONOSIS 85

do A), SQBA (escualeno, polisorbato 80, trioleato de sorbitan, citrato
de sodio). La inclusion de antigenos en liposomas, o en nanoparticulas
también tiene efectos adyuvantes.

Algunas perspectivas de futuro en el desarrollo de nuevas vacunas
frente a microorganismos proceden de los avances en la inmunoterapia
del cancer. Es el caso de las vacunas de células dendriticas, en las que cé-
lulas de este linaje son manipuladas in vitro para cargarlas de antigenos
protectores; y de las vacunas asociadas a inhibidores de puntos de con-
trol inmunitario, que al silenciar los mecanismos naturales de inmuno-
supresion promueven respuestas potentes sin mayores efectos adversos.

En la segunda edicion de su manual “Managing epidemics” (1), la
OMS senala que alrededor del 70% de los nuevos patégenos humanos
descubiertos desde 1970 son de origen animal (zoondticos). Ademas del
impacto de las zoonosis en las poblaciones de animales, en sus poseedores
y en la economia en general, hay también repercusiones muy importantes
en la salud puablica (2). Entre la distintas medidas para la prevenciéon de
zoonosis, la vacunacion es una de las principales. Existen vacunas para la
prevencion de muchas de estas enfermedades en humanos, y también para
su administracién a animales, como es el caso de la rabia: en Espana, esta
vacuna es obligatoria para perros, gatos y hurones (excepto en algunas Co-
munidades Autébnomas), y es necesario el certificado de vacunacion para
viajar con estos animales de Espana a otros paises de la UE y viceversa.

El Reglamento de Ejecucion (UE) 2018/1882 establece cinco
categorias de enfermedades infecciosas de animales que requieren un
control especial, entre las cuales figuran numerosas zoonosis (3). La ca-
tegoria A incluye enfermedades que no estan presentes normalmente
en la UE y en relacion con las cuales deben tomarse medidas de erradi-
cacion inmediatas tan pronto como se detecte su existencia. Para aque-
llas de estas enfermedades frente a las cuales existan vacunas cuyo uso
no haya sido prohibido, se prevé la creacion de bancos de antigenos,
de vacunas y de reactivos de diagnostico; y, cuando sea necesario, se
estableceran planes de vacunacion de urgencia en las zonas afectadas.
En el Reglamento Delegado (UE) 2023/361 se fijan requisitos para la
vacunacion de urgencia; entre ellos, es de interés la prohibicion de las
vacunas actuales para bacterias del complejo Mycobacterium tuberculosis,
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dada su escasa efectividad y el hecho de que, al dar positiva la prueba
de la tuberculina en los animales vacunados, no es posible distinguirlos
de animales infectados, lo que dificulta las estrategias para la erradica-
cion de la tuberculosis bovina (4). E1 Ministerio de Agricultura, Pesca
y Alimentacion del Gobierno de Espana ha elaborado un Protocolo de
vacunacion de urgencia (5), como herramienta para el control y erra-
dicacion de las siguientes enfermedades encuadradas en la categoria A:
fiebre aftosa, fiebre del valle del Rift, dermatosis nodular contagiosa,
peste de los pequenios rumiantes, peste equina africana, peste porcina
clasica e influenza aviar de alta patogenicidad; de ellas, la fiebre del
valle del Rift (causada por un Phlebovirus) y la gripe aviar de alta pato-
genicidad (Alphainfluenzavirus) son zoonosis. Hay vacunas de uso animal
para la fiebre del valle del Rift; y estan ensayandose vacunas, tanto para
humanos como para animales, frente al subtipo HON1 de gripe aviar,
que actualmente es causa de preocupacion por su incidencia en el ga-
nado bovino en Estados Unidos y otros paises.
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LLAS ZOONOSIS ALIMENTARIAS, ENFERMEDADES transmitidas de ani-
males a humanos a través de alimentos contaminados, representan un
desafio global de salud publica con profundas raices historicas. El con-
cepto fue propuesto en 1855 por Rudolf Virchow, quien estableci6 que
“entre la medicina animal y humana no hay lineas divisorias”, sentando
las bases para el actual enfoque One Health (1). Este paradigma, recono-
cido oficialmente por la OMS/FAO/OIE en 2010, enfatiza la interco-
nexion entre salud humana, animal y ambiental, particularmente rele-
vante en el contexto de las enfermedades transmitidas por alimentos (2).
Los datos epidemiologicos actuales revelan la magnitud del problema:
a nivel global se estiman 600 millones de casos anuales de enfermeda-
des transmitidas por alimentos (3), con aproximadamente 350,000 casos
notificados anualmente en la Unién Europea (4) y un coste econémico
que alcanza los 3 billones de euros anuales solo en la UE (5).

Los agentes etioldgicos responsables de estas zoonosis alimenta-
rias presentan una diversidad significativa. Entre las bacterias mas re-
levantes se encuentran Salmonella spp., Campylobacter jejuni y Listeria mo-
nocytogenes, que actian principalmente mediante mecanismos de infec-
ci6n o produccion de toxinas i vwo, asociandose frecuentemente con el
consumo de carnes, huevos y productos lacteos (4). Los virus entéricos
como norovirus y hepatitis A/E, aunque menos frecuentes, representan
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importantes riesgos transmitidos a través de mariscos y agua contami-
nada. Completan este panorama los parasitos como Toxoplasma gondii y
Amisakis simplex, cuya capacidad de invasion tisular los hace particular-
mente peligrosos cuando se consumen carnes crudas o pescado insufi-
cientemente procesado (6).

La cadena de transmision de estos patdégenos abarca desde la
produccién primaria hasta el consumo final. En la fase de produccion
agricola, factores como piensos contaminados (responsables del 30%
de los brotes de Salmonella en aves) y aguas de riego contaminadas con
Escherichia coli O157:H7 constituyen puntos criticos (4). La obtencion y
procesado de alimentos, la contaminacién cruzada en mataderos y los
fallos en los procesos de pasteurizacion para Listeria representan riesgos
significativos. Incluso en el ambito doméstico, practicas inadecuadas
como la coccidn insuficiente de carnes (responsable del 70% de los ca-
sos en hogares) pueden desencadenar brotes de toxinfecciones alimen-
tarias (7). Esta complejidad en la cadena de transmision subraya la ne-
cesidad de abordajes integrales que consideren todos los eslabones de
produccién y consumo.

El impacto en salud ptblica de estas zoonosis alimentarias es con-
siderable. Los datos mas recientes de la EFSA (European Food Safety Autho-
nity) (2023) revelan que Campylobacter lidera las estadisticas con 220,000
casos anuales en la UE, seguido por Salmonella con 65,000 casos, mien-
tras que Listeria, aunque con menor incidencia (2,500 casos), presenta
una alarmante tasa de mortalidad del 20% (4). Emergen como factores
agravantes la creciente resistencia antimicrobiana (33% de las cepas de
Salmonella en la UE son resistentes a tres o mas antibioticos) (8), los efec-
tos del cambio climatico que prolongan la supervivencia de patogenos
en los alimentos, y la globalizacion que facilita la dispersion internacio-
nal de brotes a través del comercio de alimentos contaminados.

El enfoque One Health se revela como estrategia fundamental para
abordar estos desafios. En la produccion animal intensiva, donde la alta
densidad ganadera aumenta en un 40% el riesgo de contaminacion cru-
zada (9), soluciones como el uso de probidticos en alimentacion animal
(que reducen un 50% la prevalencia de Salmonella en aves) y programas
de vacunacién animal (como las vacunas contra Escherichia coli 0157:H7
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en bovinos) demuestran su eficacia. El cambio climatico exige acciones
integradas como el monitoreo ambiental con sensores del Internet de
las Cosas (IoT) en granjas y la adaptacion de protocolos de almacena-
miento, mientras que frente a la resistencia antimicrobiana se requiere
una estrategia conjunta que incluya uso racional en medicina humana,
restriccion de antibidticos como promotores del crecimiento en anima-
les, y control de residuos en aguas residuales (10).

La Union Europea ha implementado un marco regulatorio robus-
to que incluye la Directiva 2003/99/CE para vigilancia obligatoria, el
Reglamento 2160/2003 para control de Salmonella en aves, y el sistema
RASFF que gestiona unas 4,000 notificaciones de alerta rapida anuales
(11). Innovaciones tecnolégicas como la herramienta WaterManage4You
de EFSA, que mediante modelado predictivo ha demostrado reducir
un 40% la contaminacion por . coli en aguas de proceso, y los envases
activos con nanoparticulas antimicrobianas (que disminuyen un 90%
la presencia de Listeria en quesos), representan avances prometedores
(12). El caso del control de Salmonella en la UE entre 2004-2024 ilustra
el éxito de este enfoque integrado: mediante vacunacion obligatoria en
gallinas (reduccién del 80% en prevalencia aviar), campanas de mani-
pulacion segura (60% menos casos humanos) y mejora en tratamiento
de purines, se logré evitar 15,000 casos anuales (13).

Los retos futuros demandan armonizacién global de estandares
de vigilancia, inversiéon en I+D para vacunas multiespecie y, envases
inteligentes con biosensores, y educacion transdisciplinar de profesio-
nales. Como indicadores clave para 2030 se proponen: reduccion del
50% en casos de zoonosis alimentarias (tomando como base 2020), dis-
minuciéon del 30% en uso de antibidticos en ganaderia, y alcanzar el
95% de notificacion intersectorial (14). La experiencia demuestra que
solo mediante la integracién genuina de los sectores humano, animal y
ambiental -principio fundamental del One Health- sera posible alcanzar
la meta de “cero zoonosis prevenibles” y garantizar la seguridad ali-
mentaria global en las préximas décadas.
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RABIA: UNA ZOONOSIS MORTAL 100%
EVITABLE

RAFAEL SERRANO ROMERO
Presidente del Colegio Oficial de Veterinarios de Melilla

LA RABIA ES UNA ENFERMEDAD CONOCIDA DESDE los albores de la hu-
manidad, afecta a mamiferos y por tanto a los humanos estando presente
en todos los continentes excepto en la Antartida. El contagio se realiza
principalmente por contacto de la saliva del animal enfermo con heridas
o lesiones en la piel (mordeduras) de un animal sano o del hombre.

Se estima que esta zoonosis produce alrededor de unas 60.000
muertes anuales en personas, siendo nifios de paises de Asia y Africa los
principalmente afectados.

En lo que se refiere a la rabia de animales salvajes en Europa,
afecta principalmente al zorro rojo (Vulpes vulpes). Ha representado un
gran problema desde el siglo XIX y como consecuencia de la I Guerra
mundial, en la que se suspendieron o relajaron las medidas de conten-
ci6n, sumado a la desorganizacion provocada por el equilibrio ecologi-
co de las especies en el medio rural, se facilito la extension de la epide-
mia en direccion noreste y suroeste. Gracias a las medidas adoptadas
por las autoridades de Bélgica, Francia y Luxemburgo lograron frenar
la enfermedad (oficialmente el 30 de abril de 2001), entre las medidas
adoptadas merece especial referencia el éxito obtenido mediante va-
cunaciones orales del zorro utilizando cabezas de pollo que contenian
virus de pollo o proteina G recombinante. La erradicacion habia sido
prevista por primera vez Louis Andral, veterinario francés (1921-2004),
uno de los principales artifices de este logro.

Actualmente Europa se encuentra libre de rabia en la mayor par-
te de su territorio, si bien persiste en paises balticos y del Este, existiendo
programas nacionales de erradicacion en estos territorios.
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Espana presenté un brote de rabia urbana en la provincia de
Malaga entre 1975 y 1978, a consecuencia, segin todos los indicios, de
un animal enfermo propiedad de algtn turista procedente del norte de
Africa (lo més verosimil). El brote arrojo un total de 133 animales posi-
tivos, falleciendo ademas el propietario de uno de los perros que tras ser
mordido suspendio el tratamiento postexposicion.

Posteriormente Espana ha estado libre de rabia terrestre desde
1978, excepto en un caso importado de Marruecos en 2013 cuando un
perro de raza Pitbull mordi6 a cinco personas en Toledo, declarandose
el nivel de alerta 1 del plan de contingencia durante seis meses en la Co-
munidad de Castilla La Mancha. Estos hechos dieron lugar a la solici-
tud, por diferentes colectivos y colegios veterinarios, de la unificaciéon de
criterios en cuanto a la obligatoriedad de la vacunacion en las diferentes
Comunidades Auténomas.

También se han detectado 37 murciélagos afectados de la en-
fermedad desde 1987, principalmente del género Eplesicus (murciélago
hortelano) afectando a capturas realizadas bien de animales agresores
(Valencia, Granada y Sevilla) o de animales no agresores obtenidos en
el curso de estudios en diferentes provincias.

El agente etiologico es un virus del género Lyssavirus, formado por
16 especies virales diferentes con una caracteristica forma de bala; es un
virus ARN de cadena simple lo que le confiere una alta tasa de muta-
cion y adaptabilidad. La envoltura esta formada por una bicapa lipidica
cubierta con proyecciones o espiculas de proteina G, que le confiere una
condicion esencial para el ejercicio de la patogenicidad y para la induc-
ci6n de la inmunidad protectora.

Las distintas variantes circulan por reservorios animales especifi-
cos lo que facilita su persistencia en diferentes nichos ecologicos; asi en
zonas urbanas predominan en perros callejeros mientras que en zonas
rurales o silvestres pueden localizarse en zorros, chacales, mangostas o
murciélagos.

Trabajos realizados en la regién amazoénica, Etiopia y otros paises
han demostrado la presencia de animales que no padecen la enferme-
dad, pero que son verdaderos reservorios o portadores sanos (Andral &

Sérié, 1957).
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La variabilidad de la presentacion clinica hace que se diferencien
dos formas:

- La forma furiosa en la que los animales estan altamente ex-
citables o agresivos con periodos intermitentes de depresion.
Al perder el temor a los humanos u otros animales pueden
atacar o morder sin provocacion, incluso a barrotes de hierro,
posteriormente con el avance de la enfermedad presentan de-
bilidad muscular incoordinacion (deambulacion caracteristica)
mirada con ligero estrabismo, paralisis progresiva y muerte.

- La forma muda o paralitica, presenta una animal docil o
deprimido, pardlisis de la cara y garganta que hace que el ani-
mal tengan dificultades para el ladrido , con un aullido/ladrido
caracteristico, puede presentar babeo al ser incapaz de tragar ,
la enfermedad evoluciona a paralisis de extremidades y muerte.

Como ya se ha indicado la transmision se realiza por contacto en-
tre la saliva del agresor y heridas en el agredido, ahi comienza un viaje
letal del virus tras fijarse los recetores celulares del punto de entrada a la
proteina G del virus permitiendo su entrada en la célula nerviosa.

La difusion del virus se produce en un sentido centripeto, desde la
periferia en el sitio de entrada al Sistema Nervioso Central (medula es-
pinal o cerebro). Se estima que esta progresion es de Imm/hora o entre
50y 100 mm/dia. Una vez en el cerebro, la intensa y extensa infeccion
conduce a la diseminacion centrifuga a lugares distantes del organismo,
con especial interés por las glandulas salivares, liberando el virus a la
cavidad oral facilitando su transmision a través de la mordedura.

Es muy importante controlar los factores de riesgo que pueden
dar lugar al aumento de la probabilidad de exposicion y transmision de
la enfermedad, y de esa manera poder evitarla, como:

- Conocimiento sobre la enfermedad (manifestaciones clinicas,
vias de transmision).

- Presencia de reservorios silvestres en areas urbanas y periurbanas

- Alta densidad de perros callejeros
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Los flujos migratorios de alta densidad entre el norte de Africa y
Europa, como por ejemplo la operacion paso del estrecho (OPE), hacen
considerar que deban extremarse las medidas de control en fronteras
para animales de compaiiia provenientes del norte de Africa como pun-
tos de mayor riesgo de entrada en Europa.

En las ciudades autonomas de Ceuta y Melilla se detectan casos
debido a la proximidad con Marruecos y Argelia (80 km en linea recta
desde Melilla). Asi, fueron declarados en Melilla desde 2022, 19 casos
en perros y 1 en gatos, notificandose recientemente un caso en perros
en Ceuta (septiembre de 2025). Los casos declarados en estos paises
limitrofes segin la OMSA (Organizaciéon Mundial de Sanidad Animal),
en 2024 fueron 130 en Marruecos y 424 en Argelia.

Es importante resenar que las medidas de prevencién deben ex-
tremarse con ocasion de viajes a zonas o paises de riesgo, evitando en
todo momento la exposicion y contacto con animales y notificando
inmediatamente a las autoridades sanitarias cualquier mordedura oca-
sional con la finalidad de instaurar un tratamiento completo post ex-
posicion, evitando asi el fallecimiento de personas como las ocurridas
en Bilbao en 2024, o en Valencia este ultimo ano, con casi 1 afio de
incubacion tras una mordedura ocasional en Etiopia.

El diagnéstico de la enfermedad en animales se realiza post-mor-
tem por deteccion de antigeno por inmunofluorescencia directa en teji-
do cerebral, PCR, o cultivo o aislamiento del virus, se lleva a cabo en el
Centro Nacional de Microbiologia de acuerdo con las normas interna-
cionalmente reconocidas (Capitulo 2.2.5.- Rabia, del Manual de Diag-
nostico de la Organizacion Mundial de la Sanidad Animal - OMSA).

Actualmente no existe tratamiento una vez instaurada la rabia en
el animal, debiendo evitarse su contagio y difusiéon con una adecuada
profilaxis mediante la vacunacion, existiendo variabilidad de protocolos
y obligatoriedad de la vacunacion dependiendo de las diferentes Comu-
nidades Autonomas.

La WSAVA (World Small Animal Veterinary Association, Asociacion
Mundial de Veterinarios de Pequenos Animales) recomienda el siguien-
te protocolo:
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- Primovacunacion: una dosis a las 12 semanas de edad. en areas
de alto riesgo se puede administrar una segunda dosis a las 2- 4
semanas de la primera.

- Revacunacion anual, aunque hay vacunas que inducen una inmu-
nidad de al menos tres anos'.

En Espana el Ministerio de Sanidad recoge las directrices para
combatir la posible entrada de la enfermedad mediante un Plan de Con-
tingencia (2023) permitiendo a los servicios veterinarios oficiales ofrecer
una respuesta rapida y eficaz ante cualquier brote. Existe Igualmente
un protocolo de actuacién ante mordeduras o agresiones de animales
desarrollado por el Ministerio de Sanidad y por el Ministerio de Econo-
mia, Comercio y Empresa.

Sin duda, la rabia es una temible zoonosis que puede ser 100%
evitable, como indicé Louis Andral ...... “No es el virus rdbico el que va al
hombre sino el propio hombre el que se infecta por su imprudencia e ignorancia™.
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WSABA. Pautas para la vacunacion de perros y gatos, 2024

1 En Andalucia se debe administrar una primera dosis a partir de los tres meses, con
un refuerzo al mes y vacunacion anual.
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ARBOVIRUS

MAaNUEL A RODRIGUEZ IGLESIAS
Real Academia de Medicina y Cirugia de Cédiz

LLOS ARBOVIRUS (VIRUS TRANSMITIDOS POR ARTROPODOS) son todos los
virus que se transmiten al ser humano o a otros vertebrados por ciertas
especies de artropodos hematofagos, especialmente insectos (moscas y
mosquitos) y aracnidos (garrapatas). Arbovirus es un acrénimo descripti-
vo basado en la transmisioén por vectores con caracteristicas particulares.

CLASIFICACION.

Los arbovirus son predominantemente virus de ARN monoca-
tenario o bicatenario, positivos o negativos, de las familias Flaviwiridae,
Togaviridae, Phenuiviridae, Peribunyaviridae, Sedoviridae (Reoviridae pp.), Spina-
reoviridae (Reoviridae pp.), Rhabdoviridae, Orthomyxoviridae y Poxviridae. El Gni-
co virus significativo que contiene ADN es el virus de la peste porcina
africana, que pertenece a la familia Asfarviridae y no infecta a humanos
(ver tabla anexa).

EpriDEMIOLOGIA

Los arbovirus presentan ciclos epidemiologicos complejos que
implican un proceso ciclico de transmision entre artrépodos vectores
(como mosquitos y garrapatas) y hospedadores vertebrados. Estos ciclos
pueden clasificarse en ciclos de transmision selvaticos (fauna silvestre) y
urbanos.
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Existen mas de 500 arbovirus reconocidos en todo el mundo, de
los cuales se sabe que 150 causan enfermedades humanas. Esta cifra
podria representar solo <1% de todos los arbovirus, ya que la mayoria
son infecciones zoonéticas en huéspedes distintos de los humanos. Estos
virus se distribuyen a escala global y algunos estan restringidos a ubica-
clones geograficas especificas que corresponden a la distribucion de sus
insectos vectores. A nivel mundial, las enfermedades arbovirales mas
prevalentes anualmente son el dengue (DENV; 96 millones de casos),
el virus de la chikungunya (CHIKYV; 693.000 casos), el virus del Zika
(ZIKYV; 500.000 casos), la fiebre amarilla (130.000 casos), la encefalitis
japonesa (42.500 casos) y el virus del Nilo Occidental (2.588 casos).

EFECTO DEL CAMBIO CLIMATICO EN LAS ARBOVIROSIS

El cambio climatico esta transformando la distribucion de los ar-
bovirus al alterar los habitats de los vectores, la dinamica de transmision
y la evolucién del virus. Los fendmenos meteorologicos extremos, como
las inundaciones, crean focos de reproduccion, lo que aumenta el riesgo
de propagacion viral. Ademas, las temperaturas mas altas pueden ace-
lerar la replicacion viral dentro de los mosquitos, lo que podria mejorar
la eficiencia de la transmisiéon y aumentar la frecuencia de los brotes.
Mas alla de la expansion del vector, el cambio climatico puede influir
en la susceptibilidad del huésped y la evolucion del virus, facilitando la
adaptacién a nuevos nichos ecolégicos. Los factores de estrés ambien-
tales y de temperatura pueden modular la respuesta inmunitaria del
huésped, aumentando potencialmente la vulnerabilidad a la infeccion
o influyendo en la gravedad de la enfermedad. Desde una perspectiva
evolutiva, el cambio climatico puede actuar como una presion selectiva
sobre los arbovirus, impulsando la aparicién de variantes genéticas con
una adaptacion, virulencia o potencial de transmision alterados.

Comprender la intrincada relaciéon entre el cambio climatico, la
ecologia y evolucion de los vectores y arbovirus, y la transmision, es vital
para predecir futuros riesgos de enfermedades y desarrollar estrategias
de mitigacion eficaces.
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CLINICA Y DIAGNOSTICO

Los arbovirus pueden causar una variedad de enfermedades, ge-
neralmente caracterizadas por fiebre, exantema y dolor articular, y en
casos graves pueden provocar encefalitis, fiebre hemorragica, insufi-
ciencia multiorganica e incluso la muerte (ver tabla anexa).

PREVENCION Y SALUD PUBLICA

Comprender los ciclos epidemiologicos de los arbovirus es crucial
para desarrollar estrategias eficaces de vigilancia, prevencion y control.
Estas estrategias pueden incluir:

1. Control de vectores: reducir las poblaciones de mosquitos median-
te métodos como la pulverizacion de insecticidas y la modifica-
ci6n del habitat.

2. Vigilancia: monitorear la actividad de los arbovirus en vectores,
animales y humanos para detectar brotes de forma temprana.

3. Vacunacion: desarrollar e implementar vacunas para ciertos ar-
bovirus.

4. Concienciacion y educacion piublica: educar a la sociedad sobre
coémo prevenir las picaduras de mosquitos y reducir el riesgo
de infeccion.

5. Enfoque de Una Salud (One Health): integrar la salud humana, ani-
mal y ambiental para abordar los complejos factores que influ-
yen en la transmision de los arbovirus.

VACUNAS

El desarrollo de vacunas asequibles y ampliamente efectivas (que
protejan contra multiples enfermedades) podria tener un impacto cru-
cial en el abordaje de las enfermedades transmitidas por vectores pre-
sentes y futuras. Sin embargo, estas vacunas deben ser asequibles y es-
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tar disponibles para las poblaciones afectadas, ya que un suministro e
implementacion limitados pueden dejar a las regiones vulnerables al
resurgimiento de enfermedades.

CONCLUSIONES

Las autoridades de salud publica desempenan un papel crucial
para minimizar los riesgos de infeccion por arbovirus en zonas vulnera-
bles, identificando los factores de riesgo ambientales y evaluando como
el cambio climatico influye en estas infecciones. Es fundamental utilizar
un enfoque multiespecie para caracterizar los escenarios de transmi-
sion y comprender los reservorios del virus, especialmente en climas
templados, donde el virus puede mantenerse durante la hibernacion de
los mosquitos. En ausencia de antivirales especificos, el desarrollo y el
seguimiento de vacunas son esenciales para controlar la propagacion de
los arbovirus. Estos esfuerzos ponen de relieve la naturaleza evolutiva
del diagnéstico de arbovirus y la necesidad de innovacién continua para
afrontar los nuevos desafios y garantizar diagnosticos precisos y oportu-
nos en diversos contextos.
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EL VIRUS DEL NILO OCCIDENTAL: UN RETO PARA
LA SALUD PUBLICA

JORDI FIGUEROLA BORRAS
Estacion Biolégica de Dofiana, GSIC
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EL VIRUS DEL NILO OCCIDENTAL: UN RETO
PARA LA SALUD PUBLICA

JORDI FIGUEROLA BORRAS
Estacion Biolégica de Dofiana, CSIC

EL virRUS DEL NILO OCCIDENTAL ESTA AMPLIAMENTE distribuido en
el planeta y esta presente en todos los continentes a excepcion de la An-
tartida. Este virus afecta a las aves y es transmitido por varios géneros
de mosquitos, siendo algunas especies del género Culex los principales
vectores en Europa. La transmision se produce cuando un mosquito se
alimenta de la sangre de un ave infectada y lo transmite a través de su
saliva al alimentarse de otra ave. Sin embargo, estos mosquitos infec-
tados pueden también picar a un ser humano o a un caballo. En estos
ultimos casos, como en la mayoria de mamiferos, el virus no es capaz de
replicar lo suficiente para transmitirse a un nuevo mosquito en caso de
que este se alimentase de su sangre, pero si que puede llegar a producir
una enfermedad conocida como la fiebre del virus del Nilo Occidental.
La mayoria de las infecciones en humanos son asintomaticas (aproxi-
madamente el 80%), el 19% cursa con sintomas leves (dolor de cabe-
za, fiebre, malestar general, erupciones cutaneas, vomitos, cansancio) y
menos del 1% sufre las formas mas graves de la enfermedad pudiendo
producir encefalitis, y otras afecciones neurolégicas. Aproximadamente
el 17% de estas infecciones mas graves pueden producir la muerte de la
persona afectada.

El virus del Nilo Occidental se descubrié en una mujer con sin-
drome febril en el distrito West Nile de Uganda en 1937. Precisamente
de ahi radica su verdadero nombre, virus West Nile, aunque en Espana
se traduce como virus del Nilo Occidental, nombre que se ha popu-
larizado. Desde los afios 60 se venian registrando casos de infeccion
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esporadica en Europa, unos pocos casos de infeccion se producian en
lugares muy distantes geograficamente, un afio se registraban unos po-
cos casos en Irancia y, varios afios mas tarde, en Italia o Rumania, no
registrandose casos durante largos periodos de tiempo. Sin embargo,
esta situacion empez6 a cambiar a finales del siglo XX, cuando el virus
parece que fue capaz de mantener su circulacion durante el invierno
en Europa y resurgir a la primavera siguiente. De este modo, a princi-
pios del siglo XXI el virus ya era endémico en paises del sur de Europa
como Italia, Grecia o Espana. Desde entonces, su distribuciéon se ha ido
expandiendo hacia areas cada vez mas al norte, llegando a paises como
Alemania o Paises Bajos, y recientemente, registrandose su presencia en
Reino Unido.

Las primeras evidencias de la circulacion del virus del Nilo Occi-
dental en Espafia se obtuvieron a principios del milenio, cuando entre
2003 y 2004 se detectaron anticuerpos frente al virus en aves residentes
de Andalucia, asi como las primeras infecciones en aves. En 2004 se

Fig. 1. Distribucién en Europa de los casos de infeccion por el virus del Nilo
Occidental en humanos durante el 2024. (Fuente: ECDC).
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detectd un primer caso en una persona que habia veraneado en Extre-
madura. Los casos de infecciéon en humanos fueron muy esporadicos
hasta que en el 2020 se produjo un primer gran brote con 77 casos de
infeccion grave y 8 fallecidos. En los afos siguientes, el nimero de casos
fue menor, pero en 2024 se produjo un nuevo brote importante con 151
casos graves y 20 fallecidos. La mayoria de los casos se concentraron en
Andalucia y Extremadura, aunque en los ultimos afios también se han
registrado casos de infeccion local en Cataluna, Castilla-La Mancha,
Castilla y Leon y Valencia. Durante el afio 2024, se registraron en Eu-
ropa 1326 casos de infeccion grave en un total de 19 paises.

El reciente analisis de riesgo del virus del Nilo Occidental en Es-
pana, identifica areas de Andalucia y Extremadura como las zonas de
mayor riesgo, incluyendo también zonas de Murcia, Valencia, Cataluna
y Baleares y algunas regiones de Castilla - La Mancha y Castilla y Leon.

Pero, icudles son las causas que explican el aumento de la inci-
dencia del virus del Nilo Occidental en los Gltimos anos? Los estudios
que hemos realizado durante las Gltimas dos décadas para entender la
circulacion de este virus nos indican la importancia que el clima tiene
sobre su circulacion. Nuestras investigaciones con aves silvestres y caba-
llos confirman que los inviernos mas templados favorecen la circulacién
del virus y tras inviernos con temperaturas mas elevadas se registra una
mayor incidencia del virus en el verano siguiente. Del mismo modo,
temperaturas mas elevadas en verano se asocian a un mayor numero de
casos graves de infeccion por virus del Nilo Occidental en Europa y se
asocian a la presencia de las principales especies vectores de este virus
en Europa. Los analisis realizados a nivel europeo indican que, debido
al cambio climatico, las areas de Europa expuestas al virus del Nilo Oc-
cidental han aumentado en las Gltimas décadas.

Los estudios realizados sobre el comportamiento alimentario de
los mosquitos nos han permitido identificar a cuatro especies de mos-
quitos como los principales vectores del virus en Espania: Culex perexiguus,
Culex piprens, Culex laticinctus 'y Culex modestus. Estas cuatro especies son
autoctonas, presentes en Espana de toda la vida. Hay quien ha buscado
culpables entre las especies aldctonas, y en muchas webs se puede en-
contrar informacion indicando que los brotes de fiebre del Nilo Occi-
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dental en Andalucia son el resultado de la invasiéon por una especie de
mosquito exotica de origen asiatico (Aedes japonicus). Esta informacion es
totalmente falsa, ya que esta especie solo se ha registrado en el norte de
la Peninsula Ibérica y, por lo tanto, no tiene nada que ver con los brotes
en el sur de Espania.

Fig. 2. Hembra de Culex pipiens (derecha) y de Culex perexiguus (izquierda), dos especies
de mosquitos considerados los principales vectores del virus del Nilo Occidental en

Andalucia. (Fuente: Alvaro Solis, EBD-CSIC).

;Gomo podemos reducir la incidencia del virus del Nilo
Occidental? Este virus se ha convertido en un reto para la salud ptblica
en Europa y requiere de respuestas integradas para mejorar su vigi-
lancia y control. Tras la erradicacion de la malaria en Europa en la
segunda mitad del siglo XX se dejo de prestar atenciéon al control de
las poblaciones de mosquitos. Sin embargo, la emergencia de distintas
enfermedades transmitidas por mosquitos hace necesario adoptar me-
didas para el control de las poblaciones de estos insectos en el entorno
de las zonas habitadas. Para ello es necesario recuperar los servicios y
programas de control de mosquitos, actuando durante todo el ano para
reducir su presencia en las zonas urbanas y su entorno. Hay que mejo-
rar el diseno de las infraestructuras de gestion de aguas urbanas, tales
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como los imbornales, para evitar que los mosquitos puedan reproducir-
se en ellas. Es importante mejorar el uso racional y efectivo de los bio-
cidas autorizados. Las administraciones deben tomar conciencia de la
importancia de estos programas y de que la lucha contra los mosquitos
se libra durante todo el afio. Es importante que como ciudadanos nos
impliquemos en el control de mosquitos, evitando que encuentren en
nuestra vivienda, y en su entorno, acumulaciones de agua para repro-
ducirse. Cualquier recipiente, piscina descuidada o desagii¢ obstruido
es susceptible de retener agua donde los mosquitos pueden poner sus
huevos y desarrollar sus larvas. Pero también es necesario recuperar las
poblaciones de los predadores naturales de los mosquitos, ya sean aves
como las golondrinas, aviones, vencejos o los murciélagos, de los que a
menudo se destruyen sus nidos y refugios en las zonas urbanas, a pesar
de estar protegidos por la ley. Por desgracia, las herramientas de las que
disponemos en la actualidad no nos permiten pensar en la erradicacién
del virus en el futuro proximo. Necesitamos nuevas herramientas para
mejorar el control de los mosquitos, para reducir la incidencia del virus
en las aves y para proteger a la poblaciéon humana.

En Andalucia se ha puesto en marcha un ambicioso programa de
vigilancia entomo-virolégica para detectar la circulacion del virus antes
de que se produzcan los primeros casos de infeccion en humanos. Este
programa implica la captura semanal de mosquitos, su identificaciéon a
nivel de especie y el analisis de la presencia del virus en las hembras de
las principales especies transmisora del virus. Esta colaboracion entre
centros de investigaciéon y administraciones publicas permite alertar a la
poblacion del riesgo de transmision y reforzar las actividades de control
de mosquitos para intentar reducir los casos en humanos.

El virus del Nilo Occidental y otras enfermedades emergentes
transmitidas por vectores, como los mosquitos, fleb6tomos y garrapatas,
representan un reto global para la salud puablica. Un reto que ademas
de estrategias y acciones a nivel internacional, requiere también de res-
puestas a escala local para reducir su impacto sobre la salud de la po-
blacion, la actividad econémica y la conservacion del medio ambiente.
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EL DENGUE ES LA INFECCION HUMANA TRANSMITIDA por vectores mas
extendida en el planeta. Actualmente el dengue es endémico en mas de
100 paises de regiones tropicales y subtropicales de Africa, América, el
Mediterraneo Oriental, Asia Sudoriental y el Pacifico Occidental. Se
estima que entre 2.700 y 3.000 millones de personas viven actualmente
en zonas donde existe trasmision activa de dengue. Como consecuen-
cia, en dichas areas, el dengue tiene un importante impacto sociosanita-
rio (1). Debido al aumento progresivo de los brotes declarados, en 2023,
la OMS clasifico el dengue como una emergencia de grado 3 (amenaza
severa que puede superar la capacidad de respuesta de las autoridades
locales, regionales e incluso nacionales).

Aunque es evidente el aumento sostenido de los casos de dengue a
nivel mundial en los tltimos 5 afios, este ascenso ha sido particularmen-
te pronunciado en 2024, ano en el que se han declarado mas de 12,6
millones de casos (casi tres veces mas que en 2023), concentrandose el
90% de ellos en Argentina, Brasil, Colombia y México. Si bien la mor-
bimortalidad del dengue no es alta, 21.000 de los casos declarados en
2024 fueron considerados muy graves y 7.700 fallecieron, parece obvio
que el dengue sigue representando una amenaza global para la salud
publica.

Existen evidencias que sugieren que el dengue procede de pri-
mates de Asia, desde donde la enfermedad salté a los humanos hace al
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menos mil anos. De hecho, existen descripciones de cuadros muy pare-
cidos al dengue en la literatura médica china del afo 992. Desde 1881
sabemos que el dengue es una enfermedad trasmitida por mosquitos y
desde 1943 conocemos que esta producida por un arbovirus de la fami-
lia Flaviviridae. Las epidemias de dengue muestran habitualmente pa-
trones estacionales. La urbanizacién no planificada en muchas regiones
y factores climaticos como las altas temperaturas han aumentado la in-
tensidad, frecuencia, duracion y distribucion del dengue en los ultimos
anos. Por otra parte, la carencia de intervenciones sostenidas de vigilan-
cia 'y control del vector contribuyen al aumento de esta endemia global.

El agente causal del dengue es un virus RNA que posee 10 genes
que codifican siete proteinas no estructurales y tres proteinas estructura-
les, Las primeras desempenan su funcion en la integracion, ensamblaje,
replicacion y patogénesis del virus y las segundas en la formacion de la
capside, la envoltura y la membrana. Actualmente se reconocen 4 sero-
tipos diferentes del virus; DENV-1, DENV-2, DENV-3 y DENV-4, que
tienen gran importancia en la epidemiologia, patogenia, curso evolutivo
y pronostico de la infeccion. La infecciéon con un serotipo determinado
proporciona inmunidad duradera contra el mismo serotipo y solo inmu-
nidad transitoria contra los demas serotipos, asi, las infecciones secun-
darias con un serotipo diferente pueden provocar un dengue grave (1,2).

El dengue es transmitido por las hembras de mosquitos del género
Aedes (termino procedente del griego “aedes” que significa “odioso”).
Dos especies de Aedes tienen importancia en la trasmision del dengue;
Ae. aegypti, originario de Africa y extendido a las regiones tropicales y
subtropicales de todo el mundo y Ae. albopictus (coloquialmente conocido
como mosquito tigre), originario de Asia desde donde se ha extendido
a multiples zonas del planeta, entre ellas paises de la cuenca medite-
rranea. Si bien ambas especies de mosquitos son vectores del dengue,
Ae. aegypti es ampliamente reconocido como el vector mas eficiente y
responsable de la expansion de la infeccion. En su propagacion, ambas
especies han aprovechado no solo la amplia interconexion generada por
una economia y un turismo cada vez mas globales, sino también del
cambio climatico generado por la emisién de gases de efecto inverna-
dero. Es bien conocido que el aumento de la temperatura favorece la
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supervivencia del mosquito, su tasa de reproduccion y actividad, cir-
cunstancias que facilitan la transmision de la enfermedad (3).

Existen dos ciclos bien diferenciados e interconectados que expli-
can la emergencia, persistencia y la expansiéon del dengue; un ciclo sel-
vdtico especialmente localizado en zonas tropicales boscosas de Africa y
Asia y cuyos huéspedes habituales son diferentes primates y un ciclo urba-
no, donde el virus, tras saltar a los humanos, ve favorecida su trasmision
en entornos muy poblados con condiciones sociosanitarias deficientes.

Habitualmente el periodo de incubacion del dengue oscila en-
tre 4 a 7 dias, aunque en algunos casos puede extenderse hasta 10-15
dias, dependiendo de la carga viral inoculada en el momento de la
picadura, serotipo del virus infectante y estado inmunolégico del sujeto
infectado. En cualquier caso, este periodo de incubacién explica por
qué en muchos casos de dengue importado, los sintomas se manifiestan
muy lejos del lugar donde ocurre la infeccion.

En la primoinfeccion, el 70-80% de los casos de dengue son asin-
tomaticos. Esto que clinicamente es bueno, no lo es tanto epidemiologi-
camente, ya que los sujetos asintomaticos pueden ser fuente de infeccion
durante un tiempo no bien determinado. Desde el punto de vista clini-
co, el dengue provoca un cuadro febril de presentacién brusca, acom-
panado de una fuerte cefalea fronto-orbitaria bastante caracteristica,
malestar general, dolor muscular, nduseas, vomitos y aparicion de un
exantema macular difuso (este cortejo clinico lo define la OMS como
dengue sin signos de alarma). La evolucion natural de la primoinfeccion
por dengue sin signos de alarma suele ser muy buena, con resolucion
espontanea en el plazo de una semana y adquisiciéon de un alto grado
de inmunidad para el serotipo del virus causal. No obstante, en un 2-5%
de los casos, habitualmente pacientes de edad avanzada, patologias cro-
nicas debilitantes o inmunodeprimidos, la primoinfecciéon por dengue
puede tener un curso grave que provoca edemas, distensiéon abdominal,
deterioro del nivel de conciencia, hemorragias en piel y mucosas (dengue
con signos de alarma o hemorrdgico), que pueden conducir a una situacion
shock y fracaso multiorganico (dengue severo) (1-3).

Existen diferentes métodos para el diagnostico del dengue. Por su
sensibilidad y especificidad, la prueba microbiologica de eleccion es la
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deteccion del RNA viral mediante PCR. Este método tiene la ventaja
adicional de que permite determinar el genotipo del virus responsable.
Desafortunadamente, esta tecnologia no es de uso habitual en la ma-
yoria de los paises endémicos. Un procedimiento mas simple, rapido
y cada vez mas usado, es la deteccion de antigenos virales, como la
proteina no estructural NS1 mediante inmunocromatografia (prueba
similar a la usada para el diagnostico del COVID). Por su alta sensibi-
lidad (90%), especificidad (89-95%) y facil realizacion, esta prueba es
cada vez mas usada.

En cualquier caso, las pruebas mas usadas en el diagnoéstico de
dengue siguen siendo las serologicas (demostracion de anticuerpos es-
pecificos) mediante ELISA u otros métodos. En casos de infeccion por
dengue, los anticuerpos IgM se detectan entre el tercer y quinto dia de
la enfermedad y duran de dos a tres meses, mientras que los anticuerpos
IgG se desarrollan hacia el decimocuarto dia y pueden perdurar duran-
te toda la vida. Lamentablemente, las pruebas serologicas usadas en el
dengue pueden producir reactividad cruzada con otros flavivirus y su in-
terpretacion no es facil en regiones donde la seroprevalencia es muy alta.

En el momento actual no existe ningtn farmaco activo contra
el virus del dengue, por lo que el tratamiento de la infeccion sigue ba-
sandose en el control de los sintomas, medidas de soporte hemodina-
mico y control de las hemorragias en los casos graves. En ausencia de
un tratamiento antiviral eficaz, la lucha contra el dengue se basa en la
prevencion, la cual se basa en dos pilares: el uso de vacunas para evitar
la enfermedad humana y el empleo de medidas para luchar contra la
proliferacion y actividad del vector.

Las dudas respecto a la patogénesis del dengue severo y la nece-
sidad de una formulacion tetravalente capaz de inducir una proteccion
simultanea y equilibrada contra los cuatro serotipos del virus, ha ralen-
tizado el desarrollo de una vacuna eficaz contra el dengue. No obstante,
en la actualidad ya existen tres vacunas tetravalentes aprobadas (Deng-
vaxia, Qdenga y TV003). Las tres son vacunas de virus atenuados que
se diferencian en el namero de dosis necesarias (de una a tres) y en el
tiempo necesario para completar la inmunizacion, lo cual afecta a la lo-
gistica necesaria para su aplicacion y por ende a las preferencias de uso
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en diferentes entornos sociosanitarios. La eficacia de estas vacunas es
variable dependiendo de la poblacién inmunizada y el serotipo infectan-
te. En general, reducen entre un 67-90% el riesgo de dengue y entre un
63-93% el riesgo de dengue grave. Su tolerancia en general es buena, si
bien los efectos secundarios a largo plazo no son bien conocidos. Hasta
que se disponga de mas datos sobre los perfiles de eficacia y seguridad,
la OMS, en zonas de alta trasmision, recomienda la vacunacion de las
personas entre 6 y 60 afos. Estas vacunas atenuadas no estan indicadas
en embarazadas o mujeres que planeen quedar embarazadas al menos
un mes después de la vacunacion; mujeres en periodo de lactancia y
para personas con inmunodeficiencia congénita o adquirida, incluidas
aquellas que reciben terapias inmunosupresoras de cualquier tipo.

Existen otras vacunas candidatas en experimentacion. Se trata de
diferentes modelos de vacunas inactivadas, vacunas vehiculizadas por
vectores virales, vacunas de péptidos recombinantes, DNA en forma de
plasmidos y las mas novedosas de RINA mensajero. En resumen, una
vacuna ideal contra el dengue deberia generar la produccion rapida y
sostenida de anticuerpos neutralizantes especificos contra todos los se-
rotipos del dengue, independientemente de la edad, del estado inmuni-
tario individual y sin inducir una potenciaciéon dependiente de anticuer-
po. Hasta la fecha, ninguna de las vacunas ensayadas contra el dengue
ha cumplido todos estos criterios, lo cual posiblemente es debido a la
variacion genética del virus y la evolucion rapida e impredecible de sus
diferentes serotipos (1, 2).

Las medidas preventivas propuestas por la OMS para luchar
contra vector incluyen: la eliminacién de criaderos, reduccién de las
poblaciones de vectores y la minimizacion de la exposicion individual.
Por tanto, las personas que viven o viajan a zonas endémicas de dengue
deben prevenir las picaduras de los mosquitos mediante el uso de repe-
lentes, de ropa que cubra brazos y piernas y adecuar las viviendas con
la instalacion de mosquiteras.

En la reduccién de la poblacion de mosquitos se han usado estra-
tegias muy variadas. La mas clasica, el uso de insecticidas (etofenprox,
piretrinas, permetrina, resmetrina y sumitrina entre otros), es util en
los brotes epidémicos, pero su uso a largo plazo presenta numerosos
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problemas como el impacto negativo sobre el medio ambiente y la apa-
riciéon de resistencia de los vectores a los productos utilizados. Otras
estrategias cada vez mas empleadas consisten en la introduccion en las
zonas afectadas de poblaciones radiadas de mosquitos macho incapaces
de procrear, vectores que trasmiten a sus crias modificaciones genéticas
que imposibilitan la viabilidad de las hembras en fase larvaria o estrate-
gias que utilizan mosquitos infectados con Wolbachia, una bacteria intra-
celular que al pasar a las hembras fecundadas, alteran la supervivencia
de las crias. Este método ha demostrado reducciones de casi el 80% en
los casos de dengue y las hospitalizaciones relacionadas con la infeccién
en las areas de Brasil o de Indonesia donde se ha implementado. En
resumen, el dengue es una infecciéon que por su enorme incidencia,
trascendencia y complejidad es el paradigma de la necesidad de una

estrategia One Health para afrontar su control con algunas posibilidades
de éxito (4).
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RIESGO ZOONOSICO DE INFLUENZA AVIAR
H5N1: ;:FUTURA PANDEMIA?
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Real Academia de Ciencias Veterinarias de Andalucia Oriental
&
SANTIAGO VEGA GARCiA
Reales Academias de Medicina y de Farmacia de la Comunidad Valenciana y
Academia de Ciencias Veterinarias de la Region de Murcia

INTRODUCCION. LA ESCALERA DE RIESGO ZOONOSICO DEL SUBTI-
PO HHN1

DESDE 2020 HA HECHO SU APARICION UNA NUEVA variante o genotipo
del subtipo H5N1 de la gripe aviar. Este nuevo genotipo se redisenod a
partir de fragmentos del ancestro HSN1 (afio 1997) y de otros subtipos,
asi como de numerosas mutaciones. A diferencia de su version original,
esta nueva variante presenta una alta virulencia no sélo en aves do-
mésticas sino también en aves silvestres, produciendo en estas ultimas
sintomatologia nerviosa grave y muerte.

Sin embargo, la influenza aviar puede atravesar la barrera de las
especies e infectar a diferentes mamiferos como roedores, hurones, cer-
dos, gatos, tigres, perros o caballos (fuente: declaracion sobre la influen-
za aviar y los mamiferos, OMSA 17-02-2023). De esta forma, en 2021,
la infeccion/enfermedad se notifico en mas de 50 especies de mamiferos
silvestres (p. ej., focas, leones marinos, delfines, osos, felinos silvestres,
zorros, hurones, mapaches y un largo etcétera) en diferentes areas geo-
graficas del mundo, sobre todo en América y Europa. En estos casos se
pudo confirmar la infeccién intraespecifica entre mamiferos marinos
(focas).
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En 2024, cientificos espanoles describen un brote masivo de in-
fluenza aviar letal en la Antartida. De hecho, esta expedicién de carac-
ter internacional encuentra decenas de cadaveres de pagalos antarticos y
confirma que la enfermedad se extiende por el «continente virgen». Un
ano mas tarde, esta misma expedicion, dirigida por el virélogo del CSIC
Antonio Alcami, detecta la presencia de IAAP (Influenza Aviar Altamen-
te Patogena) en 188 animales de 13 especies diferentes (aves y mamiferos).
La deteccion del virus (PCR y secuenciaciéon gendémica) se confirma en
24 localizaciones geograficas. Este virus resulta ser de alta virulencia para
determinadas aves (p. €]., pagalos), y en algunos casos la infeccion se des-
cribe como asintomatica (p. ej., pingiinos).

Por su parte, la OMSA publica el 13-03-2024 el informe «La In-
fluenza Aviar amenaza a la fauna silvestre en la Antartida».

El siguiente salto de hospedador mamifero del virus de la influen-
za aviar subtipo H3N1 ocurre en 2022 en especies peleteras. El brote
en una granja de visones en Espana enciende las alarmas en el mundo.
Efectivamente, en octubre de 2022 se describe un brote en Galicia que
conlleva el sacrificio sanitario de 50.000 visones americanos; otros pai-
ses como Finlandia registran focos en 2023 en granjas de visones, perro
mapache y zorro artico.

Desde el punto de vista epidemiolégico el origen mas frecuen-
te de estas infecciones se encuentra en las aves silvestres, habiéndose
descrito también la infeccion intraespecifica entre los visones afectados.
Las especies peleteras son muy sensibles a los virus respiratorios (p. €j.,
gripe aviar, SARS-CoV-2), garantizando el sistema de crianza intensiva
la posible interaccion entre animales y humanos. Aunque la rapida no-
tificacion de los Servicios Veterinarios Oficiales (SS.VV.OO.) unida a las
medidas de prevencion ya implantadas con motivo de la pandemia de
SARS-CoV-2 propiciaron la minimizacion de casos humanos.

Dos caracteristicas son de especial interés en los virus HON1 ais-
lados de visones: 1, se detecta una «mutacién» en este virus HON1 de
visones que incrementa la capacidad para reconocer y unirse a recep-
tores celulares humanos (igual que el HINI1pdm09); 2, los visones pue-
den actuar como especie «coctelera» al igual que la especie porcina con
eventos de redistribucion genética entre diferentes virus influenza para
crear nuevos virus potencialmente infectivos para humanos.
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En 2023, un nuevo hospedador mamifero se anade al grupo de
animales afectados por este virus. En diferentes paises (Tailandia 2006,
Alemania 2007) ya se habia descrito la infeccion natural por el subti-
po H5NI en gatos domésticos, y por otros subtipos de alta virulencia
(H7N2) en gatos de refugio (USA 2016); pero es en 2022 (Francia) y
sobre todo en 2023 (Polonia, Corea del Sur) cuando esta enfermedad
en los gatos adquiere mayor relevancia epidemiologica. De hecho, en
Polonia un total de 14 gatos domésticos fueron sacrificados y otros 11
murieron en distintos lugares del pais en uno de los mayores brotes de
la enfermedad. El origen fue la ingestion de carne cruda por exposicioén
oral a aves silvestres (enfermas y/o muertas); los signos clinicos mas fre-
cuentes en los gatos enfermos fueron: fiebre, conjuntivitis, signos respi-
ratorios, signos neurologicos y diarrea con sangre (letalidad = 100%).
Los analisis moleculares del virus aislado revelaron dos mutaciones en el
gen de la proteina PB2, hallazgo que esta intimamente relacionado con
la adaptacion del citado virus a células de mamiferos.

En todos los casos descritos, el riesgo de exposicion al ser humano
es considerado bajo y requiere de una exposicion prolongada y sin me-
didas de protecciéon adecuadas. En cualquier caso, los signos desarrolla-
dos en personas infectadas a partir de gatos suelen ser leves o muy leves
(CDC, Centre for Diseases Control and Prevention, 2025).

El Gltimo escalon de riesgo zoonotico de este virus lo ocupa el
ganado bovino. El virus influenza aviar subtipo H5N1 (clado 2.3.4.4b)
descrito en Estados Unidos en 2024 no soélo se ha adaptado al ganado
bovino, sino que desde este nuevo hospedador se esta transmitiendo
también a otros mamiferos (p.ej., pequenos rumiantes, gatos), y a la vez,
a otras aves. Ein los gatos se ha constatado la transmision natural via ali-
mentaria mediante la ingestién de leche cruda contaminada de origen
bovino. Infeccién también constatada en ratones via experimental.

En 2024, en un total de 900 granjas lecheras de 16 estados se
detect6 esta infeccién/enfermedad, siendo las mas afectadas las de Ca-
lifornia, Colorado, Idaho, Michigan y Texas. La secuenciacion del virus
demostré una homologia genética con el aislado previamente en aves
domésticas vy silvestres, y también detectado en gatos y mapaches (clado
2.3.4.4b, genotipo B.13.3); este clado/genotipo tiene caracteristicas in-
trinsecas de adaptaciéon a mamiferos.
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La transmision entre bovinos se produce de forma directa (via
aerogena) o indirecta a través de fomites (personal, vehiculos, equipos
contaminados). Los signos clinicos son leves e inespecificos y constan de
falta de apetito, bajada en la produccién lechera, apariencia espesa de
la secrecion lactea, como si fuera calostro, y mortalidad inferior al 2%.
Es importante destacar que el tratamiento térmico de la leche a altas
temperaturas inactiva eficazmente el virus, por lo que la seguridad de
los productos que se comercializan esta garantizada.

En la Unién Europea y Espacio Econémico Europeo (EU/EEE),
hasta la fecha, no ha habido casos de infeccion por virus de la influenza
aviar A(H5N1) en ganado bovino.

Dado que Espana no importa ganado bovino, ni carne, ni leche
cruda de EE. UU,, la probabilidad de exposicién a productos o al ga-
nado infectado y consecuente la infecciéon en humanos con virus de la
influenza aviar A(H5N1) clado 2.3.4.4b. es nula.

Finalmente, y también en 2024, EE. UU., detect6 por vez prime-
ra el virus de la influenza aviar en cerdos. Una granja mixta de aves y
cerdos en Oregdn fue afectada por el subtipo H5N1, clado 2.3.4.4b,
genotipo D.1.2.; confirmando asi el peligro extremo de la especie por-
cina como reservorio de diferentes subtipos de aves y humanos que po-
drian reorganizarse genéticamente para generar cepas pandémicas (ej.,

HINI1pdm09).

RIESGO ALIMENTARIO

Lainfluenza aviar no afecta a la seguridad alimentaria, pero arrui-
na a los avicultores. Asi, s6lo las personas que mantienen un contacto
estrecho y repetido con aves infectadas en granjas y/o en entornos muy
contaminados, tales como mercados y mataderos, sufren mayor riesgo
de padecer esta infeccion/enfermedad.

Desde 2003 hasta 2024, las autoridades sanitarias mundiales han
declarado un total de 997 casos humanos (471 fallecimientos) en 24 pai-
ses afectados (datos del Centro Europeo para la Prevencién y el Control

de las Enfermedades, ECDC, junio 2025). En Espana, el Centro de
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Coordinacion de Alertas y Emergencias Sanitarias (CCAES), notifico
dos casos humanos asintomaticos en octubre de 2022 y febrero de 2023;
los casos se describieron en sendos trabajadores avicolas en el contexto
de un foco de gripe aviar que afecté a una granja de gallinas ponedoras
en Guadalajara.

No existen pruebas que sugieran que el consumo de carne o hue-
vos de aves de corral pueda transmitir el virus de la influenza aviar a los
seres humanos. Sin embargo, y como medida de precaucién general, las
aves sacrificadas resultado de la implementacion de medidas de control
ante un foco de enfermedad, no deben entrar en la cadena de alimen-
tacion humana y/o animal.

Finalmente, debemos resaltar que el virus de la influenza aviar
se inactiva a temperaturas de 60°C durante 15-30 minutos, por lo que
la simple coccién de los alimentos derivados garantizaria la seguridad
alimentaria en estos casos.

EL GRAN PELIGRO: LA PANDEMIA

El termino pandemia (del griego pan, todo) se utiliza para desig-
nar a las epidemias que, por su alta contagiosidad y facilidad de trans-
mision entre zonas geograficas, afectan a una gran parte de la poblacion
mundial. Es decir, afectan a mas de un continente y los casos de cada
pais ya no son importados, sino que son provocados por transmision
comunitaria.

Segin la evidencia epidemiolégica descrita hasta la fecha, la
transmision entre personas y, por tanto, la probabilidad de que se gene-
ren casos secundarios es baja. Ademas, la posibilidad de que se produz-
ca una coinfeccion con los virus de la gripe humana estacional (p. ej.,
H3N2) y el virus de la influenza aviar A(H5N1), que podria facilitar el
reordenamiento genético y dar lugar a adaptaciones para favorecer la
transmisibilidad interhumana, es muy baja. No obstante, este riesgo po-
tencial debe ser considerado especialmente en trabajadores de granjas
de mamiferos susceptibles a la infeccion (p. ej., cerdos, vacas, visones).
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Por otro lado, existen grandes cantidades de aves silvestres y do-
mésticas infectadas en todo el mundo y los saltos a mamiferos son cada
vez mas frecuentes, (p. ej., vacas o visones), lo cual aumenta las opor-
tunidades de contacto entre animales y humanos. Ademas, se han de-
tectado varias mutaciones asociadas con la adaptacion del virus de la
influenza aviar a células de mamiferos que facilitarian la unién con los
receptores humanos.

En definitiva, para que este virus llegue a adaptarse totalmente a
las personas hacen falta muchos cambios en su genoma. Conseguir la
combinacioén exacta de mutaciones seria el equivalente a «ganar la lote-
ria», pero teniendo en cuenta su intensa circulacion mundial y la gran
cantidad de hospedadores a los que ese esta adaptando, es evidente que
este virus esta comprando «muchas papeletas».

Como corolario, un reciente estudio publicado en la prestigiosa
revista Sczence sefiala que una sola mutacion en una proteina del virus de
la Influenza Aviar H5N1 presente en vacas lechereas de Estados Uni-
dos, mejoraria su capacidad de unirse a células humanas.

Se han confirmado casos humanos sin vinculo animal conocido,

por lo que la preocupaciéon es maxima.

ENLACES DE INTERES

MAPA https://www.mapa.gob.es/es/ganaderia/temas/sanidad-animal-hi-
giene-ganadera/sanidad-animal/enfermedades/influenza-aviar/in-
fluenza_aviar.aspx

OMSA. https://www.woah.org/es/enfermedad/influenza-aviar/

ECDC. https://www.ecdc.europa.eu/en/avian-influenza

OMS. https://www.who.int/teams/global-influenza-programme/avian-in-
fluenza/avian-a-hdnl-virus
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DESDE DICIEMBRE DE 2019, NOS ENFRENTAMOS a una amenaza para
la humanidad conocida como sindrome respiratorio agudo severo 2
(SARS-CoV-2). En la actualidad, la amenaza parece controlada gracias
al desarrollo de vacunas y a las campanas de vacunacion extendidas por
todo el mundo.

La COVID-19 es el desafio sanitario mas imponente que ha
afrontado la humanidad en el siglo XXI. La enfermedad ha afectado a
mas de 777 millones de personas, produciéndose mas de 7 millones de
muertes. Las consecuencias fisiologicas, socioeconoémicas y politicas ge-
neradas han sido graves, conduciendo a pérdidas econémicas substan-
ciosas. El papel de la quimica en la pandemia ha sido fundamental para
su supervision y control tanto en el desarrollo de técnicas de diagnostico
rapidas como en la elaboraciéon de vacunas.

En este trabajo se describe desde una perspectiva analitica y di-
dactica las cuatro técnicas principales utilizadas para la deteccion del
SARS-CoV-2 (Asuero A. et al., 2023). En general, los patogenos virales
pueden detectarse, por una parte, mediante “Métodos tradicionales”,
en los que el cultivo del virus nos posibilita identificarlo y secuenciarlo
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para crear sondas y cebadores utiles para su posterior deteccion y el
microscopio electronico nos permite identificar la morfologia del virus.
Sin embargo, son métodos lentos y necesitan personal especializado.
Por otra parte, estan los “Métodos avanzados y rapidos”, dentro de los
que podemos incluir los métodos moleculares -como la reaccion en ca-
dena de la polimerasa PCR, especificos de ARN no PCR y deteccion de
proteinas del virus-, los métodos basados en la obtencion de imagenes,
los métodos serologicos y los Biosensores. En este texto nos centramos
en éstos ultimos.

El método estandar para detectar el SARS-CoV-2 es la prueba de
RT-PCR, método con mayor sensibilidad y especificidad que consiste
en detectar acidos nucleicos virales en la muestra respiratoria (Martin
etal., 2021). La PCR es un método enzimatico de amplificacién génica
en el que multiples copias de segmentos especificos de ADN se generan
para su clonacion, secuenciacion y analisis. Esta tecnologia permite un
diagnostico oportuno y preciso de SARS-CoV-2 en muestras del trac-
to respiratorio mediante un proceso de 4 etapas, como se indica en la
figura 1.

Fig. 1. Etapas del método estandar de la reacciéon en cadena de la polimerasa PCR y

del método basado en CRISP.
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Sin embargo, su limitaciéon para ser aplicada en puntos de aten-
ci6n primaria (POC) ha motivado el desarrollo de otras pruebas basa-
das en la amplificaciéon de acidos nucleicos. Asi, la deteccion de acidos
nucleicos basada en CRISP es otra alternativa molecular de gran po-
tencial para el diagnostico de la COVID-19. Procedimiento de 5 etapas,
como se indica en la figura 1.

Ademas, como se muestra en la figura 2, hay algunas oportuni-
dades de mejora en el desarrollo de nuevas plataformas de RT-PCR.
Una alternativa es la PCR digital dPCR. Comparado con la RT-PCR
tradicional, las principales ventajas de dPCR se reflejan en una elevada
precision y sensibilidad, estabilidad del sistema, excelente repetitividad,
y un menor numero de falsos negativos y falsos positivos, en particular
sobre trazas de muestras. Segtn el tipo de separacion de liquidos, la
dPCR se puede dividir en PCR digital microfluidica (mdPCR), PCR
digital de gotas (ddPCR) y PCR digital en chip (cdPCR). No obstante,
sus deficiencias también son obvias, como operaciéon compleja, alto ni-
vel técnico requerido, coste, y dificultad para popularizarse y aplicarse
en areas epidémicas y centros de atencion primaria. Otra alternativa es
la secuenciacién metagendémica de proxima generacion (mNGS). Esta
técnica permite: 1, rastrear la fuente de infeccién, evaluar la evolucion
del SARS-CoV-2 durante la transmision y realizar el seguimiento epi-
demiolégico de sus movimientos; 2, excluir eficazmente otros patoge-
nos; 3, identificar multiples patégenos existentes en un solo paciente,
lo que ayuda a implementar tratamientos razonables; y 4, permitir el
cribado de una gran cantidad de muestras. Sus limitaciones son que es
un procedimiento complejo, con tiempos de analisis prolongados (de 24
a 48 h) y elevada cualificacion del personal (profesional bioinformatico).
Estas circunstancias restringen su uso en el diagnostico de laboratorio
de rutina.

La COVID-19 también se puede confirmar mediante tomogra-
fia computarizada de pacientes sospechosos, siendo su sensibilidad en
el diagnostico precoz una de las principales ventajas. Sin embargo, las
imagenes de tomografia computarizada se limitan a los hospitales cen-
trales mas grandes. Es por esto que la aplicaciéon de técnicas de image-
nes radiolégicas junto con la inteligencia artificial avanzada esta emer-
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Fig. 2. Nuevas plataformas para la reaccion en cadena de la polimerasa: la PCR
digital y la secuenciacion de proxima generacion NGS.

giendo como una herramienta util para el diagnéstico automatico de
COVID-19 mediante el uso de modificaciones en el patréon de imagenes
que no son facilmente identificables a simple vista. En la figura 3 se
muestra la manifestacion de la Covid-19 en un TAC pulmonar.

Fig. 3. TAC pulmonar con manifestacion de la Covid 19.
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La necesidad de plataformas de puntos de atencion primaria rapi-
dos, transportables, de bajo coste, faciles de usar, descentralizados y de
alta frecuencia para la identificacion y el diagnoéstico temprano ha au-
mentado a medida que avanzaba la pandemia. Dentro de los métodos
de deteccion que se prestan a estas necesidades se encuentran los méto-
dos basados en la deteccion de proteinas. Los dispositivos utilizados en
los puntos de atencion primaria no sustituyen a las pruebas de laborato-
rio mas elaboradas, aunque suministran un medio de detectar de forma
rapida la enfermedad en ambientes distantes del laboratorio central.
Los test de deteccion de proteina del virus, los test de antigenos, son,
sin duda, el método mas extendido y utilizado hoy para detectar la in-
feccion activa del virus de forma rapida. Detectan la presencia del virus
al reconocer sus proteinas (generalmente proteinas de superficie como
la espicular) mediante anticuerpos que las reconocen especificamente
fijados sobre un soporte (inmunocromatograficos), o bien mediante la
técnica de Elisa que permite ademas su cuantificacion. Su especificidad
es similar a la de la PCR, pero su sensibilidad es menor ya que necesita
una alta carga viral en la muestra. Por tanto, estos test deben usarse en
los primeros 5 dias después de la aparicion de sintomas. En la Figura
4 se muestra el kit para llevar a cabo la determinaciéon que consta de

Fig. 4. Kit para test de antigenos, funcionamiento, etapas e interpretacion de

resultados.
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casete para la prueba, tubo de extraccion con reactivo y un hisopo, asi
como los pasos a seguir para realizar la determinacién e interpretacion
del resultado del test.

Otro test basado en proteinas son los test serologicos de anticuer-
pos, herramientas adecuadas para realizar un cribado maximo de la po-
blacién y conocer la capacidad inmunitaria desarrollada tras un perio-
do de exposicion al virus. Son cruciales para la identificacion de infec-
clones asintomaticas, a pesar de que no pueden proporcionar resultados
confiables sobre el estado de la infeccién en el momento de la prueba.
Las pruebas con anticuerpos de unién que reconocen al antigeno se cla-
sifican en dos categorias amplias: pruebas de laboratorio ELISA (ensayo
por inmunoadsorcion ligado a enzima) o CLIA (quimioluminiscentes);
y pruebas LFIA (Inmunoensayo de flujo lateral). Las pruebas LFIA son
mas faciles de usar y proporcionan los resultados rapidamente (10 a 30
minutos), pero ofrecen so6lo informacion cualitativa y su precisiéon no
siempre es suficiente. También se reportan resultados falsos negativos
como consecuencia de la baja concentracion de anticuerpos y la falta de
sensibilidad. En general, las pruebas de anticuerpos pueden identificar
a las personas con una fuerte respuesta de anticuerpos neutralizantes
que podrian ser donantes adecuados para la terapia de plasma o suero
de convalecencia para el tratamiento de aquellos con sintomas graves.

Fig. 5. Test colorimétrico con nanoparticulas de oro para detectar el coronavirus.
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Los ultimos avances en este tipo de pruebas han mejorado la sensibili-
dad de los resultados.

Dado que los test y métodos expuestos anteriormente presentan
limitaciones, se ha explorado la posibilidad de paliar dichos problemas
mediante la utilizacion de biosensores, basados en nanoparticulas o na-
noislas de oro y grafeno. Investigadores del Instituto IMDEA Nano-
ciencia estan desarrollando un sensor para identificar la presencia del
coronavirus SARS-CoV-2 mediante diminutas particulas de oro con
ADN. Estas tifien de rojo una disolucién, pero el color desaparece con
la presencia del ARN viral. En la Figura 5 se muestra un test colorimé-
trico con nanoparticulas de oro para detectar el coronavirus.

En conclusién, la pandemia ha demostrado que la preocupacion
por la salud publica no es s6lo un problema médico, sino que afecta a
la sociedad en su conjunto, convirtiéndose en la principal preocupacién
cientifica. Los avances producidos en el campo de la quimica analitica,
la biologia molecular y los biosensores han hecho posible la deteccion de
biomarcadores con unos niveles de resolucion, precision y sensibilidad
sin precedentes en clinica. Una linea importante de la investigacion viral
se orienta hacia los métodos bioldgicos y biomédicos moleculares. Por
otro lado, la inteligencia artificial y la tecnologia movil ofrecen herra-
mientas de recopilacién de datos a un coste reducido, que facilitan el ras-
treo de contactos, la verificacion de sintomas, la prediccion de epidemias
y vulnerabilidades, y un diagnéstico mas rapido de la enfermedad. La
capacidad de realizar diagnosticos y monitoreo de la COVID-19 a partir
de una amplia variedad de muestras con una eficiencia similar y un pro-
cesamiento minimo pone a prueba el futuro de los dispositivos analiticos
y bioanaliticos basados en teléfonos inteligentes. La biodeteccion repre-
senta una de las estrategias mas prometedoras para hacer frente a las
pandemias, democratizando las oportunidades que ofrecen sus diversas
y versatiles modalidades que apuntan a una integracion sin precedentes
de sensores, métodos bioanaliticos, conectividad e informatica.
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La brucelosis es una zoonosis de distribuciéon mundial que afecta
especialmente a paises con escasos recursos y sistemas sanitarios {ragi-
les, en los cuales causa enormes pérdidas econéomicas y representa un
grave problema de salud publica. Ampliamente distribuida por los cin-
co continentes, actualmente su prevalencia sigue siendo alta en zonas
del Oriente medio, Caucaso, Asia central, subcontinente indio, algunos
paises de la cuenca mediterranea, Africa Subsahariana, México, Centro
y Sudamérica.

La brucelosis es una infeccioén producida por cocobacilos gramne-
gativos, aerobios, e intracelulares facultativos, pertenecientes al género
Brucella. Clasicamente se reconocen seis especies dentro de este género:
B. abortus, B. melitensis, B. swis, B. ovis, B. cams y B. neolomae. Esta clasi-
ficacion se basa principalmente en la preferencia por su hospedador
habitual; B. abortus en bovinos, B. melitensis en pequeiios rumiantes y
camélidos, B. suis en cerdos, B. canis en perros 'y B. neolomae en roedores.
A pesar de su escasa patogenicidad en humanos, la preocupacion por
B. camis esta aumentando en Europa debido al incremento exponencial
de mascotas, la aparicion de brotes de brucelosis canina en criaderos
y perreras, la carencia de métodos de diagnostico serologico estandar-
dizados y una vigilancia epidemiologica poco adecuada. Ademas de
animales domésticos, la brucelosis afecta a multiples animales salvajes;
jabali, reno, bufalo y bisonte entre otros, lo cual explica la dificultad
para erradicarla y su alto riesgo de reemergencia.
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Recientemente el género Brucella se ha ampliado con descripcion
de nuevas especies; dos en mamiferos marinos (B. cetz en delfines, marso-
pas y ballenas, y B. pinnipedialis en focas), B. microti, en el topillo comun,
B. papromis en babuinos y B. inopinata, cuyo hospedador habitual atn no
ha sido establecido. La trascendencia epidemiologica y patogénica de
estas nuevas especies permanece por el momento poco conocida.

En los animales la brucelosis es una infeccion poco expresiva cli-
nicamente. Por su especial tropismo hacia el aparato reproductor, sus
principales manifestaciones son: placentitis que genera abortos repeti-
dos y muertes fetales prematuras, mastitis en las hembras y orquitis en
los machos.

La brucelosis es una enfermedad altamente trasmisible al ser hu-
mano, especialmente las infecciones producidas por las especies mas
virulentas: B. melitensis, B. abortus y B. suts.

Los posibles mecanismos de contagi6 son multiples. Sin duda, los
dos mas importantes son el contacto directo con el ganado infectado o
sus productos (restos fetales, productos carnicos, secreciones o excre-
ciones) y el consumo de derivados lacteos sin pasteurizar (leche, queso
fresco, requeson o calostros) procedentes de animales infectados. Existe
otra via de contagio, menos frecuente, pero sumamente importante en
el ambito profesional (veterinarios, ganaderos, trabajadores de laborato-
rios o mataderos), como es la via aérea debido la inhalacion de aerosoles
generados en lugares muy polucionados por animales infectados o de
muestras biologicas procedentes de animales o pacientes con brucelosis.

El contagio interhumano, aunque poco habitual, es posible. La
trasmision materno-fetal via transplacentaria o por la lactancia materna
son las mas conocidas, pero también se han descrito casos de brucelosis
en pacientes trasplantados y algin caso aislado de transmision sexual de
varones con orquitis a mujeres sin otras exposiciones de riesgo.

La prevalencia de infecciéon en la cabaiia bovina, ovina y caprina
de los paises desarrollados es bien conocida; no sucede igual en los pai-
ses de bajos ingresos donde los estudios de seroprevalencia de sus res-
pectivas cabafas son inexistentes, parciales o discontinuos en el tiempo.

Algo parecido ocurre con la incidencia de brucelosis humana.
Durante décadas se ha intentado cuantificar el impacto de esta enfer-
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medad. Sin embargo, todos los esfuerzos para determinar con precision
su incidencia global utilizando la informacién aportada por las insti-
tuciones de salud publica, o los resultados disponibles en la literatura
cientifica, han tenido poco éxito. Existen datos que sugieren que la
magnitud y gravedad mundial de la brucelosis humana se han subes-
timado significativamente. Hasta la fecha, la mayoria de los expertos
aceptaban que la incidencia de brucelosis humana en el planeta esta-
ria en torno a 500.000 nuevos casos anuales. Estudios muy recientes
usando un novedoso modelo que combina el porcentaje de poblaciones
humanas en riesgo de infectarse, con el riesgo de enfermar (tasa de ata-
que), concluyen que el numero de casos anuales de brucelosis humana a
nivel mundial oscilaria entre 1,6 y 2,1 millones (1). Obviamente, en este
estudio se confirma que el riesgo de contraer la enfermedad es mayor
en regiones con recursos limitados. A modo de ejemplo, la estimacion
en Africa oscila entre 468.000 y 514.000 casos anuales, frente a Europa
donde se dicha estimacion oscila entre 1.010 y 1.889 nuevos casos. Con-
cretamente, la incidencia media de la brucelosis humana en los paises
de la UE en 2023 (Gltimo afio con datos oficiales disponibles) fue de 0.06
casos/100.000 Hab.

En su fase inicial, el cuadro clinico de la brucelosis humana es
bastante inespecifico y consiste en un cuadro febril sin foco aparente,
escalofrios, sudoraciéon profusa, malestar general, dolores articulares y
musculares. Si la infeccion no se identifica y trata precozmente, con
frecuencia da lugar a complicaciones focales que pueden afectar a cual-
quier 6rgano o sistema, siendo las referidas al sistema locomotor (artritis
periféricas, sacroileitis y osteomielitis vertebral) y al aparato genitouri-
nario (orquitis) las mas frecuentes y las que afectan al sistema nervioso
central (meningitis y meningoencefalitis) y al aparato cardiovascular
(endocarditis) las mas graves (2).

Debido a lo inespecifico que es su cuadro clinico y a lo prolonga-
do que puede ser su tratamiento médico, el diagnoéstico de la brucelo-
sis siempre requiere de confirmacion microbiologica. Para ello pueden
usarse métodos indirectos; demostracion de anticuerpos especificos me-
diante pruebas seroldgicas, o métodos directos que permiten el aisla-
miento de Brucella o la deteccion de secuencias especificas de su DNA en
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muestras clinicas. Los métodos seroldgicos son mas econémicos y sim-
ples de realizar, motivo por el cual son los mas utilizados en medios ex-
trahospitalarios y zonas de escasos recursos. No obstante, tienen varios
inconvenientes importantes; son dificiles de interpretar en zonas de alta
endemia, pueden dar lugar a reacciones cruzadas con otras infecciones
y no son suficientemente tutiles para el seguimiento posterapéutico y
para el diagnostico de las frecuentes recaidas de la enfermedad. Por el
contrario, los métodos directos obvian estos problemas y permiten ade-
mas identificar la especie de Brucella responsable (3).

Las bacterias del género Brucella son capaces de sobrevivir e in-
cluso replicarse dentro de los macréfagos y otras células fagociticas, lo
que explica la tendencia de la brucelosis a presentar una evolucién cli-
nica prolongada y frecuentes recaidas. Datos experimentales en mode-
los murinos sugieren que Brucella puede emplear diferentes estrategias
para evadir la respuesta inmunitaria del huésped, siendo posiblemente
la inhibiciéon de la fusién fagosoma-lisosoma el principal mecanismo de
supervivencia intracelular y el antigeno O del lipopolisacarido, el prin-
cipal factor de virulencia que regula el comportamiento temprano de
las bacterias dentro de los macrofagos.

La brucelosis aguda responde bien al tratamiento antimicrobia-
no. Actualmente, el tratamiento 6ptimo de la brucelosis no complicada
debe basarse en un régimen de seis semanas de doxiciclina (100 mg/ 12
h, por via oral) combinado con gentamicina o estreptomicina durante
2-3 semanas. Con este esquema terapéutico, el tiempo hasta la desapa-
ricion de la fiebre suele ser inferior a una semana. La necesidad de ad-
ministracion parenteral de aminoglucésidos puede complicar el uso de
este régimen. La combinacién de doxiciclina mas rifampicina (600-900
mg/dia por via oral), con ambos farmacos administrados durante seis
semanas, es una buena alternativa. Todos los demas regimenes/com-
binaciones deben considerarse de segunda linea. Los datos disponibles
permiten concluir que el régimen de doxiciclina mas estreptomicina
es mas eficaz que el de doxiciclina mas rifampicina, lo cual parece es-
tar relacionado con el hecho de que rifampicina, un conocido inductor
enzimatico, podria disminuir los niveles plasmaticos de la doxiciclina.
En cualquier caso, el hecho de que la doxiciclina mas rifampicina sea
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un régimen oral puede permitir una mejor implementacion en zonas
con una infraestructura sanitaria menos desarrollada. En la mayoria de
las complicaciones focales de la brucelosis el tratamiento debe prolon-
garse a dos meses (4). El tratamiento de las complicaciones del sistema
nervioso central plantea un problema especial debido a la necesidad
de alcanzar concentraciones adecuadas de farmacos en el liquido cefa-
lorraquideo. Dado que la doxiciclina y los aminoglucosidos tienen una
baja penetracion de la barrera hematoencefalica, se recomienda anadir
al tratamiento farmacos que alcancen esta concentracién, como rifam-
picina o cotrimoxazol, al régimen estandar de doxiciclina mas estrep-
tomicina. No se ha determinado la duracién 6ptima del tratamiento
para la neurobrucelosis, aunque no debe ser inferior a 12 semanas y
posiblemente superior, dependiendo de la respuesta clinica. A pesar de
la larga duracion del tratamiento, los efectos secundarios de la medica-
cion estandar son leves o moderados y rara vez requieren la suspension
del tratamiento.

Conocido que el reservorio de la brucelosis es animal, que el mi-
croorganismo causal es altamente resistente a la temperatura y la de-
secacion y que no existe una vacuna humana para prevenir la enfer-
medad, las medidas de control han de basarse en el saneamiento de la
cabafia y en establecer las medidas necesarias para garantizar un con-
trol eficaz de las diferentes vias de trasmisién. Dado que la eliminacion
de la enfermedad en los animales es un objetivo muy dificil de alcanzar,
especialmente en paises con recursos limitados, se debe poner todo el
empeno posible en: la higiene escrupulosa de los establos, el diagnostico
precoz de los animales enfermos para su posterior sacrificio y la vacuna-
ci6n del conjunto del rebano o de las crias segtn los casos.

No existe una vacuna completamente eficaz y segura contra la
brucelosis animal. No obstante, las vacunas usadas actualmente a base
de cepas atenuadas de B. melitensis Rev.1 para ovejas 'y cabras y B. abortus,
S19 o RB51 para bovinos, han demostrado ser unas herramientas muy
utiles en la lucha contra esta zoonosis. Sin embargo, dado que la tasa
de proteccion de estas vacunas no supera el 65-90 %, pueden producir
abortos en los animales gestantes, interferir con el diagnostico serologi-
co y entranan riesgo de producir infeccion en humanos, los esfuerzos
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por conseguir nuevos modelos de vacunas no cesan. En este sentido los
modelos basados en el uso de vectores, DNA mensajero y especialmente
los de péptidos recombinantes, han despertado un gran interés por su
capacidad para desencadenar una respuesta inmunitaria similar a la de
las vacunas atenuadas, pero sin sus riesgos asociados. Respecto a las me-
didas de prevencion en la poblacion susceptible, deben basarse en me-
didas de salud laboral en profesionales expuestos: ganaderos, pastores,
carniceros, trabajadores de mataderos, industria lactea y profesionales
de laboratorio y en el estricto control de la higiene alimentaria, evitando
la comercializacién y el consumo de productos lacteos sin pasteurizar.

En los paises que han aplicado estas medidas de forma sostenida,
el control de la brucelosis ha alcanzado cotas muy altas, tal como ha
sucedido en Espana y demas paises de nuestro entorno socioeconémico
y sanitario. Por este motivo nuestro objetivo actual debe ser “no bajar la
guardia”™.
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LA TUBERCULOSIS (TB) ES UNA ENFERMEDAD CONTAGIOSA y de larga
duracion que ha afectado a humanos y animales (antropozoonosis) a lo
largo de la historia, con una presencia global. Aunque es imposible co-
nocer su incidencia y prevalencia antes del siglo XIX, se estima que es
una de las primeras enfermedades descritas en humanos. Una hipotesis
extendida sugiere que Mycobacterium bovis mutd a Mycobacterium tuberculo-
sis, adquiriendo una mayor capacidad para infectar al ser humano.

A pesar de los avances, la TB sigue siendo un desafio considerable
y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que anualmente
se registran ocho millones de casos nuevos y mas de un millon de muer-
tes por tuberculosis, la mayoria de estos casos concentrados en paises en
desarrollo.

La infeccion respiratoria de la TB comienza cuando los bacilos de
Mpycobacterium bovis, un patogeno facultativo del SMF (sistema mononu-
clear fagocitico), son inhalados y llegan a los alvéolos pulmonares, donde
son fagocitados por los macrofagos alveolares. Si estas células inmunita-
rias logran eliminar las bacterias, la infeccion se previene. Sin embargo,
Mpycobacterium bovis tiene la capacidad de sobrevivir y multiplicarse dentro
de los macrofagos, provocando la muerte de estas células y el inicio de la
enfermedad. Entonces los bacilos se extienden por el sistema respiratorio
y, a través de los vasos linfaticos, alcanzan los nédulos linfaticos traqueo-
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bronquiales y mediastinicos. El area inicial de infeccién en los pulmones
junto con la afectaciéon de los nédulos linfaticos cercanos se conoce como
complejo primario. Si la infeccién no se contiene dentro de este comple-
jo, los bacilos pueden diseminarse a través de los vasos linfaticos hacia
o6rganos distantes transportados por macroéfagos infectados. En ocasio-
nes, puede ocurrir una diseminacion por via sanguinea (hematogena), y
las micobacterias se propagan extensamente, dando lugar a numerosos
y pequenos focos de infeccion en multiples tejidos y 6rganos, un proceso
conocido como tuberculosis miliar.

No existen mayores diferencias en la patogenia de la infeccion por
M. bovis entre humanos y bovinos. En el individuo inmunocompetente,
se genera una respuesta inmune protectora que elimina o encapsula al
patdgeno, siendo este el curso habitual de la infeccion.

La tuberculosis zoonética es una forma de TB humana causada
principalmente por la bacteria Mycobacterium bovis. Esta especie bacte-
riana pertenece al complejo M. tuberculosis y esta adaptada al ganado
bovino como huésped, donde causa la enfermedad conocida como TB
bovina. Sin embargo, M. bovis también puede infectar a otras especies
animales, incluidas las salvajes, lo que subraya la complejidad de su
epidemiologia. Es importante destacar que ““I'B zoonoética” se refiere
a la enfermedad en humanos causada por M. bovis, mientras que “TB
bovina” se refiere a la infeccion por M. bovis en animales.

La principal via de transmision de M. bovis a los humanos es in-
directa, generalmente a través del consumo de leche y otros productos
lacteos contaminados que no han sido sometidos a tratamiento térmico,
como la pasteurizaciéon. Mas raramente, la transmisiéon puede ocurrir
por el consumo de carne contaminada cruda o poco cocida. La trans-
mision directa por via aérea de animales o productos animales a per-
sonas, e incluso de persona a persona, también ha sido documentada.

En el ser humano, la tuberculosis provocada por M. bovis es clinica
y radiologicamente indistinguible de la que causa M. tuberculosis; sin em-
bargo, una diferencia crucial es que M. bovis es naturalmente resistente
a la pirazinamida. Las lesiones que producen estas dos especies mico-
bacterianas en seres humanos y animales no pueden ser diferenciadas
mediante la observacion morfologica o histolégica. Por lo tanto, el diag-
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nostico diferencial debe recurrir al cultivo microbiologico y a métodos
moleculares avanzados.

Mpycobacterium tuberculosis es primariamente un patoégeno del ser
humano, aunque se han descrito infecciones en animales domésticos y
silvestres que estan en estrecho contacto con personas, como primates
no humanos, elefantes y aves psitacidas. Esta bacteria también puede
ser transmitida entre animales y de animales a humanos, lo que implica
un importante potencial zoonético para veterinarios, personal de zoo-
logicos o circos y publico visitante.

Mpycobactertum bovis tiene un rango excepcionalmente amplio de
hospedadores. Tradicionalmente, la preocupacion se ha centrado en la
infecciéon del ganado y el ser humano, pero la diversificaciéon y cambios
de manejo de las explotaciones ganaderas, asi como la importancia de
otras especies en el mantenimiento de la enfermedad, ponen de mani-
fiesto las limitaciones del control de la infeccion, especialmente cuando
los animales silvestres estan involucrados en la persistencia de la bacteria.

La TB bovina es una de las zoonosis de mayor trascendencia
histérica. En la teoria del anidamiento natural de Evgeny Pavlosky, se
particularizan y caracterizan los elementos (reservorios, hospedadores
y ciclos epidemiolégicos) que intervienen en el mantenimiento de un
patégeno.

En el ciclo sinantrépico (ambiente doméstico) de M. bovis, el gana-
do vacuno actiia como hospedador natural (especie frecuente, infectada
y afectada con facilidad), mientras que el resto de las especies con las que
cohabita (hospedadores accidentales) lo hacen de modo infrecuente.

En el ciclo parantrépico (ambiente natural o silvestre), el vacuno
persiste en su condicion de hospedador natural. Otras especies salvajes
juegan papeles diferenciados como reservorios:

- Los cérvidos (ciervo, corzo, gamo) son hospedadores primarios
(alta densidad especifica, alta incidencia de la infeccion y ele-
vada prevalencia de la enfermedad).

- El tejon es un hospedador suplementario (baja densidad, y alta
incidencia de infecciéon y alta prevalencia de enfermedad, y
por tanto de contagiosidad).
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- Eljabali es un hospedador secundario de M. bovis (alta densi-
dad especifica, moderada frecuencia de infecciéon y baja preva-
lencia de enfermedad y de lesiones abiertas, es decir, mediana-
mente contagiosas).

- Los carnivoros (zorro, lince y otros) intervienen como hospeda-
dores accidentales (bajas densidades, excepto el zorro, e igual-
mente bajas frecuencias de infeccion y enfermedad).

- En el ambiente parantrépico, especialmente durante el perio-
do estival seco, las charcas (naturales o artificiales) son reservo-
rios hidrotelaricos extraanimales de M. bovis, al igual que los
pastizales, debido a la concurrencia de hospedadores. Ademas,
el carronieo sobre cadaveres tuberculosos propicia el contagio
de carnivoros y suidos.

La extension del régimen de pastoreo en territorios ocupados por
fauna de vida libre da origen a la superposicion (interfases) de ciclos
domeésticos vy silvestres, con el riesgo inherente de la creacion de focos
naturales de tuberculosis, o por la infeccién tuberculosa de ganado do-
méstico a priori exento de M. bovis, lo que suspende el estatus sanitario
dentro del programa oficial de erradicacion de la tuberculosis bovina.

La carga global de la TB zoonotica es considerable, aunque sus
estimaciones son imprecisas. En 2016, la OMS estimé 147.000 nuevos
casos de TB zoonotica en humanos y 12.500 muertes por esta causa.
Los casos humanos de TB zoonotica son infrecuentes en paises con con-
trol efectivo de la TB bovina y estrictas normas de control alimentario.

La TB zoonotica por tanto presenta desafios Gnicos para su con-
trol como el diagnoéstico complicado (dificultad para distinguir entre M.
tuberculosis y M. bovis), su tratamiento ineficaz (M. bovis tiene una resis-
tencia natural a la pirazinamida) y también su naturaleza intersectorial;
la TB zoonética no puede ser controlada solo por el sector de la salud
humana, y requiere la participacion de los sectores de la sanidad animal
y la seguridad alimentaria.

A pesar de los desafios, existe una oportunidad tnica para abordar
la TB zoonética de manera integral. Los Objetivos de Desarrollo Soste-

nible (ODS) de las Naciones Unidas (2016-2030) proporcionan un marco
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ideal para adoptar enfoques inclusivos y multidisciplinarios para mejorar
la salud global, con el ODS 3 enfocado en poner fin a la epidemia mun-
dial de tuberculosis. La Estrategia para Poner Fin a la TB de la OMS se
basa en tres pilares: atencion y prevencion integradas, politicas audaces
y sistemas de apoyo, e intensificacion de la investigacion y la innovacion

Ademas, la Declaracion de los Lideres del G20 en julio de 2017
hizo un llamado a la implementacién del enfoque “Una sola salud”
para abordar la propagacion de la resistencia a los antimicrobianos y
destaco la necesidad de fomentar la investigacion y el desarrollo en el
campo de la TB. La OMS, la OIE (actualmente OMSA) y la FAO han
sido pioneras en la adopcion de este enfoque a través de una alianza tri-
partita formalizada en 2010, y que a través de la denominada “hoja de
ruta de La Union” establece diez prioridades agrupadas en tres temas
basicos para acabar con la epidemia mundial de TB. Estas son:

1. Mejora de la base de evidencia cientifica:

- Recopilar y reportar datos completos y precisos de la salud
humana y animal. Esto implica una recopilacion y reporte
sistematico de datos sobre la incidencia de la tuberculosis zoo-
noética en personas, y mejorar la vigilancia y el reporte de la
enfermedad en el ganado y la fauna silvestre.

- Mejorar el diagnostico en personas: Desarrollar la disponibilidad
de herramientas y capacidad de diagnostico apropiadas para
identificar y caracterizar la tuberculosis zoonoética en personas.

- Abordar las brechas de investigacion: Identificar y abordar las
brechas de investigacion en la tuberculosis bovina zoondtica,
incluyendo la epidemiologia, herramientas de diagnostico, re-
gimenes de tratamiento efectivos en pacientes, sistemas de sa-
lud e intervenciones coordinadas con servicios veterinarios.

2. Reduccion de la transmision en la interfaz animal-humano:

- Asegurar alimentos mas seguros desarrollando estrategias para
mejorar la seguridad alimentaria.
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Mejorar la salud animal desplegando la capacidad del sector
de la salud animal para reducir la prevalencia de la tuberculo-
sis en el ganado.

Reducir el riesgo para las personas identificando poblaciones
clave y vias de riesgo para la transmision de la tuberculosis
zoonotica.

. Fortalecimiento de la colaboracion intersectorial e interprofesional:

Aumentar la concienciacion, el compromiso y la colaboracion
involucrando a los principales actores publicos y privados, y
estableciendo una colaboracién intersectorial mas efectiva.
Desarrollar politicas y directrices implementando politicas y
directrices para la prevencion, vigilancia, diagnostico y trata-
miento de la tuberculosis zoonoética, en linea con los estandares
intergubernamentales relevantes.

Realizar intervenciones conjuntas identificando oportunidades
para acciones coordinadas a nivel comunitario que involucren
la salud humana y animal.

Abogar por el compromiso politico y la financiacién para
abordar la tuberculosis zoonotica en los sectores de salud glo-
bal, nacional y regional.

Este enfoque integral es esencial para combatir eficazmente la tu-

berculosis zoondtica y proteger la salud publica y animal a nivel mun-

dial.
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CON EL NOMBRE DE DIROFILARIOSIS SE DENOMINA a las infecciones
parasitarias causadas por los nematodos del género Durofilaria, principal-
mente Dirofilaria immatis y Dirofilaria repens. Es una parasitosis de trans-
mision vectorial por mosquitos, que afecta primariamente a canidos
domésticos y silvestres. Las personas que residen o visitan zonas donde
la enfermedad es endémica en los perros también pueden resultar infec-
tadas, por lo que la dirofilariosis se considera una zoonosis.

La dirofilariosis cardiopulmonar canina la produce Durofilaria
immatis. Su distribucion depende de que se den las condiciones idéneas
de temperatura y humedad para el desarrollo de los insectos, siendo
Espana un pais endémico. Los parasitos adultos se alojan en las arterias
pulmonares y ventriculo derecho del hospedador, produciendo sinto-
matologia cardiorrespiratoria (tos, disnea, intolerancia al ejercicio...).
Las hembras adultas alcanzan una longitud de unos 23-30 cm, mien-
tras que los machos miden entre 12 y 20 cm. Su curso es progresivo y
potencialmente fatal, agravado por el hecho de que sus primeras fases
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son asintomaticas. La presencia de los parasitos adultos en las arterias
pulmonares produce endoarteritis proliferativa e hipertensiéon pulmo-
nar, desembocando de manera créonica en una insuficiencia cardiaca
congestiva derecha, asi como alteraciones del parénquima pulmonar y
desarrollo de tromboembolismos pulmonares. Se diagnostica mediante
la realizacion de test serologicos que detectan antigenos parasitarios en
el hospedador, mientras que las pruebas complementarias (radiologia
toracica, ecocardiografia, ECG, TC o analisis laboratoriales) ayudan a
establecer el grado de severidad. El tratamiento adulticida consiste en
la eliminacion de los diferentes estadios parasitarios (microfilarias, lar-
vas migratorias y adultos) y de la bacteria endosimbionte Walbachia. El
tratamiento no esta exento de riesgo, pudiendo ser fatal en perros con
elevada carga parasitaria. Por lo tanto, se recomienda la administracién
de quimioprofilaxis en cachorros a partir de los dos meses de edad, me-
diante la administraciéon de lactonas macrociclicas.

Durofilaria repens por el contrario es un parasito cuyos adultos se
alojan en el tejido subcutaneo principalmente de los perros, aunque los
gatos también son susceptibles a esta enfermedad. Los parasitos adultos
de Drirofilaria repens son mas pequenos que los de Durofilaria immutis; las
hembras adultas miden entre 10 y 17 cm, y los machos entre 5y 7 cm
de longitud.

La infeccion esta caracterizada por la presencia de nédulos sub-
cutaneos indoloros, en los que residen los parasitos adultos. Este hecho
provoca que el hallazgo de esta infeccion sea accidental en la mayoria
de los casos, ya que la mayoria de los perros no muestran sintomatologia
excepto la persistente microfilaremia. Lo mas frecuente es encontrarse
con signos dermatologicos (dermatitis generalizada, alopecia localizada,
rascado y frotamiento) asociado a la presencia de adultos y microfilarias
en la piel. En las raras ocasiones en las que se muestra sintomatologia,
ésta se clasifica en dos sindromes clinicos: el primero esta caracterizado
por una dermatitis nodular multifocal, localizada principalmente en la
region facial, y el segundo se caracteriza por la presencia de varias pa-
pulas pruriginosas, cuyas caracteristicas son similares a las de la sarna
sarcoptica. En casos de infestaciones masivas, se ha descrito cambios
histopatologicos y macroscopicos en varios organos, como bazo, higa-
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do, rinones, pulmones, corazon y cerebro. La naturaleza de esas lesio-
nes sugiere que se deben a alteraciones mecanicas e inmunopatolégicas
provocadas tanto por los parasitos adultos como por las microfilarias. El
tratamiento es similar al descrito para D. immatis.

La mayoria de los casos de dirofilariosis pulmonar humana produ-
cida por D. immutis son asintomaticos. Cuando aparecen sintomas, estos no
son especificos y consisten en tos, dolor toracico, expectoracion purulenta
o hemoptoica y disnea (en algunos casos). Radioldgicamente, se caracte-
riza por la apariciéon de nédulos solitarios, aunque se han descrito lesiones
multiples. También se han descrito pequenos granulomas calcificados,
predominando la localizacién en el pulmén derecho, cerca de la pleura.
Las localizaciones extrapulmonares son excepcionales. Se han descrito las
siguientes: tejido subcutaneo (la mas frecuente de ellas), tejido adiposo del
mesenterio, corazon, vena cava inferior, submucosa de la vejiga urinaria,
globo ocular, humor vitreo y arteria del cordon espermatico.

La dirofilariosis subcutanea/ocular humana producida por D. re-
pens se manifiesta como un nédulo subcutaneo que crece gradualmente
durante semanas o meses. Su consistencia es dura, elastica y asociada a
eritema. Los vermes en localizacion subconjuntival suelen estar vivos y
pueden extraerse mediante cirugia.

La serologia pone de manifiesto la relacién entre la infecciéon en
perros y en personas en un area endémica dada.

El diagnostico de D. immutis y D. repens en personas plantea proble-
mas diferentes desde el momento de su descubrimiento En el caso de
nodulos subcutaneos/localizacion ocular, es el propio paciente el que
los descubre y el que acude a consulta médica, mientras que la ma-
yoria de los nédulos pulmonares pasan desapercibidos y s6lo una pe-
quena parte son detectados accidentalmente por radiologia, realizada
por otras causas no relacionadas con la dirofilariosis. Dado que ambos
tipos de nodulos ocasionan sospecha de un tumor maligno u otras con-
diciones patologicas (tuberculosis, hamartomas, etc.), es fundamental
el diagnostico diferencial. Puesto que en el hombre no hay larvas del
parasito circulando en la sangre, el diagnostico se ha venido realizando
mediante técnicas invasivas (toracotomia, punciéon/aspiracion). En esta
situacion hay que tener en cuenta que mientras la escision de un nédulo
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subcutaneo es un procedimiento quirargico simple, la biopsia pulmonar
o la puncién implican una intervenciéon mucho mas agresiva y ademas
no se tiene la seguridad de encontrar los vermes, o porciones de estos,
en las muestras obtenida.

Los estudios inmunologicos pueden proporcionar datos sobre el
origen de las lesiones nodulares. Actualmente sabemos que en los indi-
viduos con nédulos (que tienen un importante componente inflamato-
rio), se desarrollan IgG anti-D. wmmatis, pero no IgE, y ademas IgG an-
ti-Wolbachia (bacterias endosimbiontes que se desarrollan en las filarias).
Por el contrario, en individuos con serologia positiva, pero sin nédulos,
los anticuerpos predominantes son las IgE contra los vermes, y no se
han observado anticuerpos anti-Wolbachia. Estos datos parecen indicar
que la reaccién inflamatoria alrededor de los vasos, podria estar media-
da por las bacterias endosimbiontes que se liberan cuando los vermes
inmaduros son destruidos en las arterias pulmonares. En la activacién
de la reaccion inflamatoria intervendria una rama de la respuesta in-
mune que a su vez seria la responsable de inhibiciéon de la sintesis de
IgE. Cuando no hay reaccion inflamatoria (seropositivos sin nédulo),
aparece una reacciéon inmune tipica de vermes, en la que predominan
las IgE, lo que estaria indicando que la destruccion de las larvas no im-
plica una liberacion de bacterias endosimbiontes suficientemente fuerte
como para que ocurra lo mismo que en los casos de nédulo pulmonar.

Diversas investigaciones internacionales han implicado diferentes
moléculas parasitas en la modulacién de la respuesta inmune y alér-
gica de los huéspedes infectados por helmintos. Se ha descrito que las
infecciones parasitarias pueden desarrollar una fuerte respuesta y altos
niveles de IgE en las personas alérgicas. Esto también se ha descrito
para diferentes tipos de filariosis humana; respecto a D. smmatis, también
existen evidencias que indican que podria tener la misma capacidad

Por todo ello, un aspecto importante que estamos estudiando es la
influencia de la dirofilariosis cardiopulmonar canina en el desarrollo de
enfermedades atopicas/alérgicas en los humanos.

Asi, en una primera investigacion valoramos la relacion entre perros
positivos de D. immutis y la presencia de enfermedades atopicas en sus res-
ponsables. Para ello estudiamos 248 perros y sus tutores en la isla hipe-
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rendémica de dirofilariosis de Gran Canaria. Encontramos que el 29,4%
(73/248) de los propietarios padecia un proceso alérgico y de ellos el 30%
tenia un perro positivo a D, immitis mientras que solo el 11 % de los huma-
nos no alérgicos vivia con un perro positivo a dirofilariosis (p<0.001). En un
nuevo estudio sobre una poblacién de 648 propietarios y sus perros, el 70%
de los humanos alérgicos tenia un perro positivo a D. immutis y solo el 28%
de los humanos no alérgicos, en una zona hiperendémica, tenia un perro
positivo a D. smmatis. Con estos resultados podemos destacar que la existen-
cia de dirofilariosis canina determina la apariciéon de casos humanos con
una frecuencia relacionada con la prevalencia en los reservorios animales.

Por otra parte, es posible que tener perros con dirofilariosis sea un
factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades alérgicas.

Ademas, dentro de estos proyectos, también encontramos que del
grupo de humanos seropositivos a IgG anti-D. immutis el 35% tenia ele-
vadas las IgE totales. Por el contrario, en el grupo seronegativo solo el
8%. Ademas, del grupo de seropositivos con elevacion de IgE totales, el
50% presentaba IgE especifica D. immitis. Sin embargo, en el grupo de
humanos seronegativos a IgG anti-D. smmatis ninguno presentaba eleva-
cion de las IgE especificas anti-D. immutis.

En otra experiencia de 125 individuos atopicos con las IgE totales
elevadas, el 38% tenia aumentadas las IgG, IgE anti-D. immutis o las dos
(45/125) y presentaban ademas cuadros de rinitis/asma. Por lo tanto, es
importante destacar que D. immutis influye en la sensibilidad del sistema
inmune en humanos en procesos atopicos.

Ademas, se sabe que las personas atopicas se caracterizan por
presentar altos niveles de IgE sérica. Por todo ello, los resultados obteni-
dos en estos trabajos, en el que se observa niveles significativamente mas
altos de IgE sérica total en los individuos que habian tenido contacto
previo con D. immutis, plantea una seria posibilidad de que el contacto
con el parasito sea un factor de riesgo para el desarrollo de procesos
alérgicos, como hemos enunciado.

Asi, creemos que es necesario llevar a cabo futuras investigaciones
para profundizar en la interpretaciéon de estos hallazgos, que pueden
tener una gran importancia epidemiologica y clinica con una amplia
proyeccion One Health.



170 JosE ALBERTO MONTOYA-ALONSO / NOELIA COSTA / ELENA CARRETON

BIBLIOGRAFIA

CaBrERA E.D., CARRETON E., MORCHON R., FALCON-CORDON Y., FaL-
CON-CORDON S.; SIMON E et al. The Canary Islands as a model of risk
of pulmonary dirofilariasis in a hyperendemic area. Parasitol. Res. 2018;
117: 933-936.

MonToYA-ALONSO J.A., GARCIA-RODRIGUEZ S.N.; Maros J.I., Costa-RODRI-
GUEZ N., FALCON-CORDON Y., CARRETON E. & MoOrcHON R. Change in
the Distribution Pattern of Dirofilaria immatis in Gran Canaria (Hyperen-
demic Island) between 1994 and 2020. Animals 2024; 14: 2037.

MonTovA-ALONSO J.A., MORCHON R.; Matos J.I., FALCON-CORDON Y., Cos-
TA-RODRIGUEZ N. & CARRETON E. Dirofilaria immatis could be a risk fac-
tor for the development of allergic diseases in humans. Animals 2020;

10(10): 1847.



LA LEISHMANIOSIS DEBIDA A LEISHMANIA
INFANTUM: UNA ZOONOSIS CON ALTA
PREVALENCIA ABORDADA DESDE UN ENFOQUE ONE
HEALTH

JoaQuINA MARTIN SANCHEZ
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada
ANDRES TORRES LLAMAS
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada
&

MANUEL MORALES YUSTE
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada



pppUvLD 9p popisianiun v] ap visojoj: Pp doq
211 -Sa[DIOJ " & SVUID|T-52110], "V ZYOUDS-UILD [

eauesio eare

¢OLIOAIRS (OLIOAIDSDI ‘BzZaeJnleu el ud
0 [euapidul O oysesed [ap OjUBIWIUSIUBW |3 BH|IDB) anb paJ eun
Jopepadso Jopepadsoy?

B e 9P UQIDBWIOY B UB S2JISDAIS SO[2U0I A S0O1SIWIOP

sotuad uod uesadood anb ‘sauisanlis A soonsswop
SOJ3jJwew ap pepalieA ueld eun e uejdajul ap zeded
S9 WNUDLJUl T ‘91UBWBUOIDIPY "3J1SIA|IS OLIOAIDSDI

507

sonsaype sajadeq

(uoneysesed
epens|s A ojad uis
apipadns esualxa)

ofauod ap sefaio

seaugjnd

|ledidund |9 53 0fau02 |3 *sod130|01ed A s0d1u)|d soudis
9p o8ues oljdwe un esisanw anb eaiwisisyinw A ed
-newojuisijod pepawJajus euUN BSNED 3] UQIJIBUI B

‘winjupfus *7 dp 0211SPWIOP OLIOAISSAU [edidulid |9 s

sauolsa S oJ1ad |3 'sequelnSysap ajuawieloualod sequie ‘803
-nw e| A eaueind e| ‘|eJow ajuswiepualod s anb
|eJ22sIA ewiioy | :0013s0u0Id 0Jusip uod sajedipurd
SEJIUJ|O SBWJO) € US ISAYIUBW 3S SISOIUBWIYSID| B|
‘alqwioy |3 u3 "aJ1saA|Is A oonsawopliad ‘oonsswop
£3UEIND SISOIURLLYSID| 3P SOUBWINY SOSED s1e1qeY So| ap uoisodiadns e ueyiqisod 01rasul
0211s9Wop 1e1qeH 9159 9p epuepunge A seisiunliodo  soleuswile
soyiqey so7 "edlsialoeled epualiede A oyewe) oy

-anbad ap o.a1d1p 0329sul un ‘snsoiusad snwojoq

-3Jyd 9p Luswiedpud ‘OwWo10ga| Sp eIqudY e|

‘0peiqalian Jopepadsoy [ap oLel0s amwﬁ,ﬁ.” S J0103A |3 "OJ3jjwew |3 ud epesi|qo Jejn|adeiul

-BJ BWIDISIS |2 UD 23uasaid epedi|qo Jejnjaoenul asey ‘a108nsewe & A 40399A o us ~O_wmwc un ajueip
BWJO} ‘1081SeWE [ UD 81J3JAU0D 35 anb so| ud N X

(o1oAIas31) sofauo)
a.1saA|Is 1e3qeH 10193 0W03043|4

so8eyo.oew so| Jod opedosey sa apuUop ‘0l ow .wuom_ummr:o\_a |9 :BJULSIP BJg0|04I0W U0

-elunap oauinduesajuaLIoy |3 ua epakul a1aas sase} sop ejuasaid oyisesed |3 *|osuod ns Jedidosd
-ul [2 anb ‘UgIsIWISUBI] 3P J03D3A |3 U djuasald p .

152 anb ojadeyy un ajuelpaw [InOwW ‘aj08useWw eled (leausiquieoipaw A |ewiue ‘euewny pnjes g

-04d |3 'sase} sop ueula}|e 02139[o1q 0212 |3 U3 eulquod anb _wv YijoaH auQ w:_uo*cw un ap Jepysu

VaIA 30 01D T -2 apand as A uoi8aJ elysanu ua ajuajenasd Anwi s3

:oysesed |3 ‘|elJO3O9A uQlsiwsuesy ap eyeyisesed s|souooz eun

S9 WnjubJul DIUDWIYSIAT B BPIGAP SISOIUBWYSID| B

yijpe suQ enbojus un spsep PpPOPIOYD
DIDUS|PASId DD UOD SISOUOOZ DUN :SISOIUDWYSIS| D7

IXX O19IS 13d ORVLINYS O13d ‘SISONOOZ



LA LEISHMANIOSIS DEBIDA A LEISHMANIA
INFANTUM: UNA ZOONOSIS CON ALTA
PREVALENCIA ABORDADA DESDE UN
ENFOQUE ONE HEALTH

JoAaQUINA MARTIN SANCHEZ
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada
ANDRES TORRES LLAMAS
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada
&

MANUEL MORALES YUSTE
Departamento de Parasitologia de la Unwersidad de Granada

LA LEISHMANIOSIS ES UNA ENFERMEDAD DE transmision vectorial
causada por diversas especies del género Leishmania; la mayor parte de
ellas son zoonosis, como la causada por Leishmania infantum, que es la
unica especie de Leishmania endémica en Espana. El parasito presenta
dos fases con morfologia distinta a lo largo de su ciclo de vida: el pro-
mastigote, que es una fase movil mediante un flagelo, presente en el
vector, y el amastigote, que es una fase intracelular obligada presente
en células del sistema fagocitico mononuclear (componente del sistema
inmunoloégico) del hospedador vertebrado. A pesar de tratarse de una
unica especie, L. infantum presenta una gran variabilidad genética.

Los vectores son las hembras de fleb6tomos, que son insectos
dipteros de muy pequefio tamafo (2-3 mm) y apariencia caracteristica:
tienen aspecto fragil, patas muy largas, térax giboso, y aspecto peludo.
Tienen dos alas lanceoladas que permanecen levantadas y abiertas en
forma de V cuando el flebotomo esta en reposo. Poseen un acusado
dimorfismo sexual, siendo facil diferenciar a los machos de las hembras
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a simple vista, mediante la observacion del extremo final del abdomen.
Tanto los machos como las hembras se alimentan de sustancias azuca-
radas (savia de plantas), pero inicamente las hembras son hematéfagas
(se alimentan sobre mamiferos y asi obtienen la sangre necesaria para
madurar los huevos), por tanto, solo ellas pueden ser vectores natura-
les de Leishmanmia. Para su estudio, se pueden capturar vivos, utilizando
trampas de luz CDC, y muertos, utilizando papeles impregnados con
aceite de ricino. Las trampas se colocan donde hay materia organica,
animal o vegetal, dado que los fleb6tomos no ponen sus huevos ni de-
sarrollan las fases larvarias en acimulos de agua, como si hacen los
mosquitos tipicos (culicidos). Son de habitos nocturnos.

En nuestra regiéon coexisten 3 especies que son vectores demos-
trados de L. mfantum (Phlebotomus perniciosus, Phlebotomus ariast y Phleboto-
mus langeroni) aunque el principal vector es P perniciosus (Diaz-Séaez et al.,
2022).

La abundancia de P perniciosus en microhabitats domésticos, peri-
domésticos y silvestres, junto con su comportamiento alimentario opor-
tunista, permiten la interacciéon del insecto vector con la amplia red de
hospedadores vertebrados de L. infantum, y posibilitan la superposicion
de estos habitats.

La piel es considerada la principal fuente de parasitos para los
fleb6tomos, que prefieren alimentarse en zonas sin pelo. Con sus piezas
bucales cortas y fuertes cortan la piel seccionando los capilares sangui-
neos y produciendo pequenos charcos de sangre que aspiran directa-
mente (alimentacién en piscina) junto con los parasitos en fase de amas-
tigote de la piel seccionada. Los fleb6tomos que se alimentan sobre hos-
pedadores con una mayor carga de parasitos en la piel tienen un mayor
riesgo de infectarse y de propagar la enfermedad.

En el hombre, la enfermedad se manifiesta en 3 formas clinicas
principales con distinto pronéstico: la leishmaniosis visceral que es po-
tencialmente mortal, la leishmaniosis cutanea y la leishmaniosis mucosa
(a veces cutaneo-mucosa), ambas potencialmente desfigurantes. Leush-
mania infantum es la tnica especie de Leishmania capaz de causar estas 3
formas clinicas. También causa leishmaniosis criptica o asintomatica en
la que la infeccién no progresa a enfermedad.
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La leishmaniosis humana es hipoendémica en Espaia, con ci-
fras de incidencia entre 0,4 y 1,8 casos por 100.000 habitantes/ano,
y valores en torno a 0,4 casos/100.000 habitantes/ano en Andalucia
(Fernandez-Martinez, 2023). En la provincia de Granada, la incidencia
aument6 de 0,12 casos por 100.000 habitantes en 2003 a casi 4 casos en
2016, lo que representa 10 veces mas que las cifras indicadas para An-
dalucia (Martin-Sanchez et al., 2020). A pesar de ser una enfermedad
de declaracion obligatoria, en todos los estudios es reiterativa la alusion
a la subnotificaciéon de casos, asi como al subdiagnostico.

Los estudios sobre poblacion sana nos muestran elevados porcen-
tajes de exposicion al parasito. Asi, el 44% de la poblacion de la Alpuja-
rra (Granada) mostraba positividad a la prueba intradérmica de la leish-
manina, mientras que el 10,8% de los donantes de sangre de la provincia
tienen anticuerpos anti-Leishmania y/ o el parasito en su sangre. Esto nos
indica que los casos clinicos en humanos presentan solo una pequena
fraccion de los infectados (Aliaga et al., 2019). Los casos de leishmaniosis
humana se suelen distribuir en zonas endémicas de manera desigual, y
la mayoria de las poblaciones con casos acumulan con el tiempo solo 1
o 2. Sin embargo, se han detectado poblaciones que acumulan un ma-
yor numero de casos y representan puntos calientes de leishmaniosis
humana, que necesitan ser investigados. Es el caso de la localidad de
Montefrio, el municipio mas afectado de la provincia de Granada, con
una incidencia de 16,8 (Martin-Sanchez et al., 2021), Alcala la Real en
Jaén o Castro del Rio en Cérdoba (Barbero-Moyano et al., 2025).

El perro es el principal reservorio doméstico de L. nfantum. La
infeccion le origina una enfermedad polisintomatica y multisistémica
que muestra un amplio rango de signos clinicos y patologicos, frecuen-
temente lesiones cutaneas, dermatitis exfoliativa, onicogrifosis, adeno-
patias, etc. La mayoria de los estudios epidemiologicos sobre la leishma-
niosis canina (LCan) se han realizado utilizando técnicas inmunolégicas
indirectas, frecuentemente la técnica de inmunofluorescencia indirecta.
En el sur de Europa, la seroprevalencia de LCan alcanza cifras altas.
La deteccion temprana de perros infectados es crucial para controlar la
expansion de la enfermedad. En la Peninsula Ibérica esta ampliamente
extendida, considerandose endémica en practicamente todo el territo-
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rio. En el sudeste, se ha estimado una seroprevalencia del 23,7% vy se
han encontrado puntos calientes en la Alpujarra (Granada) y la Axar-
quia (Malaga) (Morales-Yuste et al., 2022).

El conejo es el principal reservorio silvestre de L. infantum. Recien-
temente se ha demostrado que cumple todas las condiciones para ser
considerado un reservorio eficaz.

El impacto clinico de la infeccion por L. infantum en estos anima-
les es aparentemente limitado. Solo se han detectado algunas lesiones
cutaneas. La presencia de una alta densidad de parasitos en la piel de
las orejas de un alto porcentaje de conejos asegura el contacto del para-
sito con el flebotomo vector. En la provincia de Granada la prevalencia
global fue del 86% y la carga parasitaria media fue de 325 parasitos/
mg de oreja. El 9,2% de los conejos investigados tenian mas de 1.000
parasitos/mg de oreja, comportandose como superpropagadores de L.
infantum. Las orejas de los conejos tienen un tamano notable y represen-
tan una extensa zona sin pelo fuertemente parasitada, en la que el fle-
boétomo se puede alimentar con facilidad (Martin-Sanchez et al., 2024).

L. infantum es capaz de infectar a una gran variedad de mamiferos
domésticos y silvestres, que cooperan con perros domésticos y conejos
silvestres en la formacion de una red que facilita el mantenimiento del
parasito en la naturaleza. Es por ello por lo que existe un gran interés
en conocer si son reservorios o simples hospedadores incidentales. Entre
ellos tenemos el gato (Martin-Sanchez et al., 2007) y una gran variedad
de roedores (Navea-Pérez et al., 2015) que han mostrado altas prevalen-
cias de infeccion. Las poblaciones de Rattus norvegicus de las alcantarillas
subterraneas de ciudades tan pobladas como Barcelona han mostrado
altas prevalencias y cargas parasitarias (Galan-Puchades et al., 2022).
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LA TOXOPLASMOSIS ES UNA ENFERMEDAD ZOONOTICA producida por
un protozoo Apicomplexa, Toxoplasma gondi, de multiplicacion obliga-
da intracelular, que presenta una amplia distribuciéon a nivel mundial.
Este parasito cierra su ciclo de vida en felinos donde desarrolla su ciclo
biologico sexual; se le ha encontrado parasitando mas de 300 especies
de mamiferos, reptiles y aves como hospedadores intermediarios. Los
humanos se infectan cuando se produce la ingesta de carnes, huevos,
leche infectada por los quistes tisulares, a través de las formas del pa-
rasito, taquizoitos o bradizoitos, respectivamente, o mediante verduras
y aguas, por la ingestion de los ooquistes procedentes del ciclo sexual
del parasito, contaminadas por las heces de los felinos que actiian como
hospedadores definitivos. Quizas la forma mas dramatica y patogénica
de adquirir la enfermedad, dadas las consecuencias que acarrea, es por
via transplacentaria (materno-fetal).

1. gondu posee un ciclo biologico con dos fases: una fase ente-
roepitelial y otra extraintestinal, ambas intracelulares. La primera de
las mencionadas solo se da en los hospedadores definitivos (félidos) y la
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fase extraintestinal en los intermediarios. Se conoce como esquizogonia
a la fase de multiplicacion asexual y como gametogonia a la fase de
reproduccion sexual, con la consiguiente produccion de gametos. Estas
dos fases son las que tienen lugar en el gato. La esporogonia, esporula-
cion del ooquiste, se desarrolla en el medio externo, y da origen a dos
esporoquistes, con cuatro esporozoitos cada uno. Asi, la posibilidad de
infeccion de los hospedadores intermediarios es a través de la ingestion
de los ooquistes esporulados, o a través de los pseudoquistes y quistes en
los tejidos que albergan a los taquizoitos y bradizoitos, respectivamente.
Ya una vez ingeridas dichas formas, se liberan los zoitos, los cuales se
multiplicaran en el interior de los enterocitos, células de eleccion, dando
lugar a la formaciéon de merozoitos que podran pasar por la “lamina
propia” del intestino a cualquier célula nucleada originando los taqui-
zoitos agrupados en pseudoquistes, y posteriormente los bradizoitos
agrupados en quistes tisulares.

TOXOPLASMOSIS EN PORCINO

Por su caracter omnivoro, los cerdos tienen muchas posibilidades
de adquirir la infecciéon y muy especialmente los cerdos criados en por-
querizas con deficientes condiciones de higiene y presencia de roedores.
Dado que se trata de una carne de consumo, que muchas veces se ingie-
re bajo diversas formas de conservacion, hay que tenerla muy en cuenta
en la epidemiologia de la toxoplasmosis, en especial en nuestro pais. Los
estudios seroepidemiologicos sefialan que en las granjas donde existen
felinos la prevalencia de toxoplasmosis es significativamente mayor que
en las que se impide la entrada de estos animales. Entre las granjas re-
productoras tienen mas prevalencia las explotaciones pequenas que las
grandes, probablemente debido a que en las primeras es mas frecuente
el régimen abierto con salida de los animales al campo en algiin mo-
mento de su vida. La seroprevalencia de la infeccion por 7. gondii en el
ganado porcino aumenta con la edad de los animales.

La toxoplasmosis en la especie porcina fue denunciada por prime-
ra vez en Ohio (EEUU) y en Espana es en los anos 60 cuando se denun-
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cia por primera vez la toxoplasmosis en cerdo. En Aragén se estimaron
unas cifras del 43,1% de parasitacion, considerandose actualmente en
el 24,52%; en Andalucia del 11,1%; en Madrid del 44%, en Castilla-La
Mancha del 2%; y se estima la parasitaciéon en un 27,3% en Valencia,
23,3% en Extremadura y 21,2% en Cataluna.

Normalmente la enfermedad suele pasar desapercibida. Depende
de la cepa del parasito y, sobre todo, de la edad de los animales, siendo
fatal en los lechones menores de dos semanas. La primoinfecciéon en
cerdas gestantes puede originar abortos, partos prematuros o nacimien-
to de lechones débiles, al igual que ocurre en la especie ovina.

TOXOPLASMOSIS EN HUMANOS

Se estima que por lo menos un tercio de la poblacion mundial
posee anticuerpos frente al parasito. La tasa de individuos positivos au-
menta con la edad, alcanzando su nivel maximo entre los 20 a 50 anos.
La mayoria de las infecciones en humanos son subclinicas en individuos
inmuno-competentes, siendo las infecciones clinicas raramente fatales.
Con el advenimiento del sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), este protozoo pasa a ser uno de los agentes oportunistas mas
importantes, causante de sintomas graves. En los ninos pequenos la in-
feccion suele ser congénita, originada durante la gestacion cuando la
madre se infecta durante el embarazo o en el periodo inmediatamente
anterior a ¢l. La transmision de parasitos de la madre al feto es menos
frecuente en las primeras fases de gestacion. Sin embargo, en mujeres
embarazadas el organismo puede cruzar la placenta e infectar al feto
con consecuencias muy graves: puede producir abortos, si la infeccion
es en el primer trimestre de embarazo; si la infeccion de la madre ocu-
rre en el segundo trimestre de embarazo, el nacimiento de ninos tiene
lugar con graves lesiones cerebrales, cardiacas u oculares, en cuyo caso
el cuadro clinico puede ser retinocoroiditis, hidrocefalia, microcefalia,
osificacion intracraneal, convulsiones, o miocarditis grave. En adultos
la enfermedad puede ser confundida con una viriasis leve, dado que
ocurre con fiebre, erupciones, hepatomegalia y esplenomegalia.
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Las madres que ya estaban infectadas tiempo antes de la concep-
ci6n no presentan riesgo de trasmision fetal por lo que el feto no sufrira
infeccion, si bien se han descrito casos de reinfecciones con cepas mas
virulentas. El mayor peligro es para las mujeres embarazadas que pre-
senten seronegatividad de IgGs al parasito y que por lo tanto no han su-
frido la enfermedad. Las infecciones adquiridas después del nacimiento
son generalmente menos graves que las congénitas, siendo asintomati-
cas en un 80-90% en las personas inmunolégicamente no comprome-
tidas; en los casos mas graves pueden presentarse linfoadenopatias, que
llegan a confundirse con la enfermedad de Hodking, fiebre, linfocitosis,
meningoencefalitis, lesiones oculares de origen dudoso y miocarditis.
El periodo de incubacién varia de 8 a 21 dias y la forma clinica mas
comun es la ganglionar, que se manifiesta con una linfoadenopatia en la
region de la cabeza y el cuello, tanto febril como afebril. La toxoplas-
mosis es una enfermedad a tener en cuenta durante el embarazo, por
la ya mencionada transmisiéon materno fetal cuando la madre sufre la
fase aguda de la enfermedad, influyendo tanto la edad como el tipo de
actividad laboral. Las tasas de infecciéon en el ser humano poseen dos
picos, uno antes de la pubertad y el otro entre los 25 y los 30 anos. El
contagio puede producirse de forma directa por ingestién de ooquistes
desde un gato infectado. En nuestro aparato digestivo, como en el resto
de los mamiferos, el parasito no es capaz de sufrir una reproduccion
sexual sino que lo atraviesa y se enquista en cualquier célula nucleada
del sistema muscular o nervioso, atravesando la placenta en caso de em-
barazo durante la fase aguda de la enfermedad. La otra via de infeccion
es la de ingestion de los quistes tisulares procedentes de animales con
toxoplasmosis latente donde el parasito se encuentra bajo la forma de
bradizoito

En la Unién Europea es el cerdo la mayor fuente de contagio e
infeccion por 1. gondii, de ahi que sea muy importante cocinar adecua-
damente las carnes, teniendo en cuenta que el microondas no asegura
ni por tiempo ni por temperatura la muerte del parasito y por tanto la
no infectividad del alimento, al igual que la congelacion doméstica tam-
poco lo consigue. Si una mujer desarrolla la inmunidad a la infeccién
entre los seis y nueve meses antes de quedar embarazada, es muy raro
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que exista peligro de que transmita la infeccion a su bebé. Cuando una
mujer embarazada contrae toxoplasmosis existe un 40% de probabi-
lidades de que transmita la infeccion al feto. Asimismo, el riesgo y la
gravedad de la infeccion del bebé también dependen del momento en
que la madre contrae la infeccion. Por eso, es necesario realizar durante
el embarazo analisis serologicos de toxoplasmosis, rubéola o sifilis, en los
que se busca si la futura madre ha pasado entre otras esta enfermedad y
evaluar los titulos de anticuerpos y su tipo (IgG o IgM) para demostrar
el contacto pasado o actual con el parasito.

TOXOPLASMOSIS Y L]AMON SERRANO

El jamon serrano es un producto tradicional de paises de la cuen-
ca mediterranea. Es un producto muy apreciado por sus propiedades
organolépticas y nutricionales, especialmente cuando los cerdos son
criados en libertad y alimentados libremente. A diferencia de otras car-
nes curadas, en la produccion del jamoén serrano no se realiza ningtin
tratamiento con calor a la carne. Aparece regulado por el Real Decreto
4/2014. El jamén serrano tiene la denominacion de “Especialidad tra-
dicional garantizada” por el Consejo de la Uniéon Europea (European
Community Council Regulation of 20 March 2006). Su producciéon ha
sido tradicionalmente artesanal, con origen anterior al Imperio Roma-
no, e involucra el salado de la pieza de carne, un proceso de secado en
ambientes frios y secos de las montanas y un proceso de curado. La
produccion del jamén es un proceso elaborado que comienza con el
desangrado y el salado de las piernas posteriores del cerdo. Las piezas
de carne son enterradas en sal comin y mantenidas a 1-5°C. Seguida-
mente, el proceso de salado contintia a 15°C con objeto de permitir la
deshidratacion de la carne y la penetracion de la sal, pudiendo acompa-
narse dicha inmersion en sal con una mezcla de nitritos, a fin de evitar
la adversa proliferacion bacteriana. Posteriormente las piezas de carne
son lavadas con agua templada, secadas y dejadas madurar entre 6y 9
meses en camaras con un riguroso control de la ventilacion y la tempe-
ratura (15-20°C). Finalmente las piezas son almacenadas en un lugar
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frio y seco para permitir su envejecimiento durante 6-18 meses. Los
controles parasitarios obligatorios, que todos los productos carnicos de
origen porcino deben pasar, no incluyen a 7. gonduiz, por las dificultades
técnicas de su evaluacion anos atras cuando se legislo dicha norma.

Recientemente hemos publicado una serie de trabajos de investi-
gacion en los que mediante una nueva metodologia basada en técnicas
de Biologia Molecular se detecta y cuantifica en primer lugar la pre-
sencia de 1. gondui en muestras de jamén comerciales y se determina en
un segundo trabajo la viabilidad del parasito tras diferentes procesos de
curado del jamoén. A grandes rasgos, el método de diagnoéstico consiste
en la captura especifica del ADN del parasito y en la cuantificacion de
dicho ADN mediante técnicas de PCR (qPCR). A la par que se deter-
mino el nimero de parasitos en las muestras, en aquellas que fueron po-
sitivas se estudia la infectividad de los parasitos presentes. Los resultados
mostraron que la prevalencia de 7. gondu es muy variable y que vario
entre el 0% y el 32,35% y que el 4,84% de las muestras positivas fueron
infectivas dependiendo de que las empresas productoras fuesen estrictas
en el proceso de elaboracion siguiendo la normativa reguladora.

En la actualidad se esta realizando una patente por nuestro Gru-
po de Investigacion en donde mediante técnicas moleculares basadas en
tecnologia Crispr Casl2 se determina no solo la presencia/ausencia de
Toxoplasma en las muestras carnicas, sino la posible viabilidad/infecti-
vidad de los protozoos.
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INTRODUCCION

DE LOS TRES GRUPOS DE ORGANISMOS PLURICELULARES mMacrosco-
picos superiores, solo las plantas son autétrofas, esto es, capaces de sin-
tetizar la materia organica que necesitan para su desarrollo a partir de
agua y dioxido de carbono, utilizando la energia luminica mediante el
proceso de la fotosintesis. Pero los hongos y los animales son heterétro-
fos y dependen de las plantas para obtener los compuestos que necesi-
tan para su desarrollo. Los hongos se nutren por absorcién, excretando
al medio los enzimas digestivos y absorbiendo los productos de esa di-
gestion externa. Son saprofitos cuando se nutren de materia vegetal o
animal en descomposicion; pero son parasitos cuando lo hacen a expen-
sas de organismos vivos, sean plantas o animales, en los que producen
plagas y enfermedades.

La especie humana se ve afectada por enfermedades producidas
por algunos grupos de hongos. Son las enfermedades fingicas que pue-
den o no ser zoonoticas, término que se aplica a las enfermedades in-
feccionas que se pueden transmitir de un animal a la especie humana, o
viceversa.

Salvo la criptococosis, enfermedad producida por basidiomicetos
del género Cryptococcus, las enfermedades fingicas humanas estan pro-
ducidas por hongos de la clase Ascomicetos, que son hongos cuyo apa-
rato vegetativo es un micelio formado por hifas tabicadas, que cuando
se reproducen sexualmente forman unas fructificaciones abiertas (apo-
tecios y peritecas) o cerradas (cleistotecios) en las que se encuentran
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ascas formadoras de ascosporas o esporas de origen sexuado Es una fase
de su ciclo biologico (fase telomorfica) que alterna con otra fase asexua-
da productora de conidios (fase anamorfica), que por gemacion forman
conidiosporas o esporas asexuadas.

Durante bastantes afios no se conocia la fase sexuada de deter-
minados hongos parasitos, concretamente de los productores de las ti-
nas, con micelios formadores de conidios, cuya morfologia, estructura
y disposicion se utilizaba para su clasificacion, metodologia a la que se
anadieron después las técnicas mas precisas de secuenciacion de bases de
las regiones I'T'S (internal transcribed spacer) del ADN que se encuentra entre
las cadenas de ARN de los ribosomas. Se incluian entonces en Deutero-
micetos u hongos imperfectos. Pero el hallazgo de sus formas sexuadas,
permiti6 irlos situando en los grupos taxonémicos que les corresponde
de acuerdo con los tipos de fructificacion.

Aparte del género Cryptococcus anteriormente citado, los hongos
que producen enfermedades fingicas en la especie humana son especies
de los géneros Aspergillus, Blastomyces, Candida, Coccidioides, Epidermophyton,
Histoplasma, Microsporum, Penicillium, Sporothrix, Talaromyces y Trichophyton.
Pertenecen a la clase Ascomicetos. Dentro de ella, Sporothrix forma parte
de la subclase Sordariomicétidos, Candida de la subclase Sacaromicétidos
y todos los demas de la subclase Euromicétidos. Dentro de esta ultima,
Aspergillus, Penicillium y Talaromyces pertenecen al orden Eurotiales y los
demas al orden Onigenales, en el que Coccidioides forma parte de la fami-
lia Onigenaceas, Blastomyces e Histoplasma de la familia Ajelomicetaceas y
Epidermophyton, Microsporum 'y Trichophyton de la familia Artrodermataceas.

ENFERMEDADES FUNGICAS NO ZOONOTICAS

La mayor parte de las enfermedades fingicas son adquiridas por
el hombre por inhalacién de esporas con el polvo del suelo o de los ex-
crementos de aves. Afectan al sistema respiratorio y pueden extenderse
a diversos 6rganos internos o producir enfermedades de la piel. Se trata
de la blastomicosis (producida por Blastomyces dermatitidis), la coccidiomi-
cosis (producida por Coccidioides immutis), 1la criptococosis (debida a Cryp-
tococcus negformans), la histoplasmosis (debida a Histoplasma capsulatum), la
esporotricosis (producida por Sporothrix schencku), la talaromicosis (pro-
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ducida por Talaromyces marneffer (= Penicillium marneffer), las aspergilosis
(producidas por Aspergillus fumigatus), la meningitis fingica (producida
por Candida albicans) y las candidiasis o micosis en sentido estricto (pro-
ducidas por diversas especies del género Candida).

ENFERMEDADES FUNGICAS ZOONOTICAS. LLAS TINAS.

Los hongos que producen en la especie humana enfermedades
transmitidas por animales pertenecen a la familia Artrodermataceas.
Son los dermatofitos, causantes de enfermedades contagiosas conocidas
como tifas o dermatofitosis, que cuando se desarrollan fuera del pelo
o unas también se denominan micosis. Son mas frecuentes en ninos y
personas inmunodeprimidas que en el resto de la poblacion. Presentan
una fase anamorfica dominante productora de conidiosporas. Pertene-
cen a los géneros Epidermophyton, Microsporum y Trichophyton. Cuando se
ha descubierto su fase telomorfica, se les ha asignado otro nombre, ge-
neralmente dentro del género Artroderma, por lo que una misma especie
puede tener al menos dos nombres, de los que de acuerdo con el Codigo
Internacional de Nomenclatura para Algas, Hongos y Plantas vigente
(el Codigo de Shenzhen, de 2017), tiene prioridad el nombre legitimo
mas antiguo, que en todas las especies que se mencionan a continuacion
corresponde a la fase anamorfica.

Tienen en comun el ser queratinofilicos, esto es, que se desarro-
llan sobre sustratos ricos en queratina, proteina fibrosa de la que for-
ma parte la cisteina, un aminoacido azufrado. Forma parte de la piel,
el pelo, las unas del hombre y otros mamiferos, de los cuernos de los
bovidos, de las plumas de las aves y de la ranfoteca del pico de aves y
tortugas. Pueden utilizar la queratina como fuente de materia organica
porque sintetizan queratinasa, el enzima que la hidroliza.

Los sustratos

La piel, constituye una capa cérnea que impide la pérdida de flui-
dos corporales y protege a los tejidos subcutaneos de la desecacion y de la
entrada de elementos perjudiciales. Esta formada por tres capas muy di-
ferentes: epidermis, dermis e hipodermis o sustrato basico. La epidermis,
mas superficial, estd formada a su vez por varias capas o estratos. La mas
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profunda, en contacto con la dermis, es la capa basal, constituida por cé-
lulas mas o menos ctbicas que originan por division mitética queratino-
citos o células ricas en queratina; éstos, son empujados hacia el exterior y
van perdiendo el niicleo y cargandose de queratina, hasta formar la capa
mas superficial o capa cornea, que constituye un epitelio plano protector
queratinizado de células desprovistas de nucleo, de grosor variable. Por
debajo de la epidermis, la dermis constituye una capa considerablemente
mas gruesa; en ella se alojan los bulbos pilosos de los que surgen los pelos,
las glandulas sebaceas y las glandulas sudoriparas, que vierten su secre-
ci6n al exterior. Por debajo, se encuentra el sustrato basico, en el que se
acumula grasa y por el que discurren los vasos sanguineos que riegan la
piel y los nervios que le dan sensibilidad. Los queratinocitos y la capa cor-
nea son los sustratos idoneos para el desarrollo de los hongos causantes de
las diversas micosis o tinas de la piel.

En el pelo se distinguen dos partes: la raiz y el tallo. La raiz o bulbo
piloso se encuentra oculta en la piel, en una excavacion o foliculo piloso.
En el bulbo piloso se forman los queratinocitos del pelo, que van sien-
do empujados hacia el exterior para formar el tallo o pelo propiamen-
te dicho. Este estd compuesto por células queratinizadas sin ntcleo, que
forman tres estratos: una cuticula exterior formada por varias capas de
células desprovistas de pigmento, una corteza de queratinocitos pigmen-
tados, que constituye la mayor parte del grosor pelo y de la que depende
su resistencia, y un nucleo o parte central, pigmentada o no, de células
escasamente queratinizadas. Todas las partes del pelo pueden servir de
sustrato para el desarrollo de los hongos queratinofilicos causantes de las
tinas del pelo o tifias propiamente dichas.

Las ufias son estructuras especializadas formadas por queratina
dura, que en la especie humana cubren la parte dorsal del extremo
de los dedos de manos y pies; se unen intimamente a los tejidos de los
dedos por el lecho de la una o lecho ungueal. Crecen por division de cé-
lulas nucleadas que forman la matriz de la una situada en la parte mas
profunda de su raiz, que esta protegida por un pliegue de la piel, que
protege igualmente sus partes laterales. Las células que se van formando
son empujadas hacia afuera, van perdiendo el ntcleo y van cargandose
de queratina, para formar la placa de la ufia. Son un substrato excelente
para los hongos productores de onicomicosis o tifias de las unas.
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Dermatofitos antropofilicos

Las dermatofitosis humanas se deben a especies queratinofilicas de
los géneros Epidermophyton, Microsporum y “Irichophyton. Son exclusivamente
antropofilicas esto es, propias de la especie humana, Epidermophyton flocco-
sum, Microsporum adowinii, Trichophyton megnini, ‘I. mentagrophytes var. interdigita-
le, 1 tonsurans, I. schoenleinii, ‘I rubrum, 1. violaceum y algunos otros de escasa
difusion. Producen tifas y micosis en la cabeza, barba y bigote y en otras
partes del cuerpo desprovistas o con escasa presencia de pelo, como torax,
brazos, manos, pies o ingles, formando calvas o manchas de contorno mas
o menos circular debido al crecimiento del micelio del hongo, ya que las
hifas tabicadas que lo forman crecen mas o menos concéntricamente en
todas las direcciones a partir del punto inicial de infeccién. La humedad y
el calor favorecen su desarrollo. En términos médicos son conocidas como
tinea capitis, tinea corporis, tinea barbae, tinea cruris, tinea pedis, tinea
manuum y tinea ungis, segun la parte del cuerpo en la que se desarrollen.

Alguno de estos dermatofitos son practicamente ubiquistas, como
Trichophyton rubrum, que crece practicamente en cualquier parte del
cuerpo salvo en la cabeza. T tonsurans y 1. violaceum son los causantes
mas frecuentes de las tifias de la cabeza. Otros utilizan substratos mas
limitados, como 7. mentagrophytes var. interdigitale, que se desarrolla en las
unas, y en los espacios interdigitales de los pies (pie de atleta).

En los dltimos anos los medios de comunicacién alertan sobre
el incremento de casos de tifa de cabeza, causada sobre todo por 7ri-
chophyton tonsurans, en jovenes que siguiendo la moda se afeitan regular-
mente las zonas occipital y temporal de la cabeza. Esta relacionado con
la desinfeccion deficiente de los utensilios utilizados en las peluquerias,
particularmente en las llamadas de low cost.

Dermatofitos zoofilicos. Las zoonosts

Producen zoonosis diversos dermatofitos que, siendo basicamente
zoofilicos, esto es, propios de los animales, pueden ser transmitidos al
hombre.

Destaca Microsporum canis, caracteristico de perros y gatos, que se
encuentra también en caballos y conejos y que se ha detectado en el
ganado vacuno, ovejas, cabras y cerdos. En el hombre produce tifia en
la cabeza, barba, cara, cuerpo, pies, manos y unas.
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Le sigue en importancia Trichophyton mentagrophytes (excluida la var.
interdigitale, exclusivamente antropofilica), que se desarrolla en varios
mamiferos, particularmente roedores y conejos, pero que se ha detecta-
do también en perros, gatos, caballos, cerdos, rumiantes y otros anima-
les. Se contagia a los humanos, en los que produce tinas en la cabeza,
cara, cuerpo, ingles, pies, manos y unas.

Trichophyton verrucosum, es el dermatofito mas comun en el ganado
vacuno, pero ocasionalmente se encuentra también en caballos, burros,
perros, cerdos, ratas y conejos. Se contagia a la especie humana por con-
tacto directo con el ganado, produciendo tifias practicamente en cual-
quier parte del cuerpo, incluido el pelo; no se ha detectado en las ufias.

Macrosporum persicolor es propio de roedores, pero ocasionalmente
se contagia a conejos, cerdos y perros. Se ha detectado en la especie
humana en la que produce tinas en el pelo, cuerpo y extremidades; no
se ha encontrado en la cara, manos o pies, ni en las ufias.

Trichophyton equinum, por Gltimo, propio de los caballos, sélo se ha
detectado en Europa en seis ocasiones entre 1951 y 2008, en nifios que
han estado en contacto con caballos. En la especie humana produce
tifas en diversas partes de cuerpo, pero nunca se ha encontrado ni en
el pelo ni en las unas.

Por tanto, el contagio de la especie humana con dermatofitos zoo-
fiticos es relativamente frecuente, no solo en las areas rurales, sino tam-
bién en las ciudades, en las que los principales causantes de contagios
son los gatos y los perros y el principal agente etiologico Microsporum canis.

Tratamuento

Las dermatofitosis se tratan sobre todo con medicamentos de uso
topico, como el clotrimazol, el miconazol, el ciclopirox, el econazol y la
terbinafina, que inhiben la sintesis del ergosterol, componente esencial
de la pared celular de los hongos. En las afecciones graves, se pueden
prescribir antimicoticos orales, como la griseofulvina o el itraconazol.
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